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Réunion technique 


Examen de préparations difficiles et de quelques cas rares. 


Séance 
PRESIDENCE: DE M. J. DARIER 


M. LE SECRETAIRE GENERAL donne lecture de la correspondance : 

— des lettres de remerciements de MM. Leveuf, Mornard, R. Mo- 
nod, Tonnet, Ball, Lombard, Silhol, Simon, P. Foa et F. Pentimalli, 
nommés membres de Il’Association en avril ; 

— des lettres de candidature de MM. Cailliau, chef de laboratoire 
4 St-Louis et a la Maison Dubois, Girode, ancien chef de clinique chi- 
rurgicale, Moure, chirurgien des hépitaux de Paris, Peugniez, doyen 


Butt. pu Cancer 1923, — T. XII. 30. 
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honoraire de l’Ecole de Médecine d’Amiens, comme membres titu- 
laires; et de M. Dechaume, moniteur d’anatomie pathologique, a 
Lyon, comme membre correspondant ; 

— Vampliation d’un décret en date du 5 avril 1923 qui autorise 
l’Association 4 faire certaines modifications aux statuts, dont il a été 
question 4 l’Assemblée générale ; 

— une lettre du Professeur Roffo qui nous annonce la fondation, 
a Buenos-Aires, d’un Institut du Cancer qui dépend directement de 
l'Université. Cet Institut est destiné a l’étude et au traitement du 
Cancer et renferme quatre Laboratoires (médecine expérimentale ; 
histologie pathologique ; chimie biologique ; physique), un dispen- 
saire et un hdpital de 150 lits. Le professeur Roffo sollicite un échange 
de correspondance, et des communications susceptibles d’enrichir la 
bibliothéque en voie d’organisation. — Nous félicitons M. le prof. 
Roffo pour la création de cet Institut, et nous engageons MM. les 
membres de l’Association francaise pour l’Etude du Cancer a envoyer 
a la bibliothéque de l'Institut de Médecine expérimentale de Buenos- 
Aires des tirages a part de leurs travaux ; 

Un échange a été établi entre le « Bulletin mensuel et le Recueil 
des mémoires de l’Académie royale de médecine de Belgique » et 
notre Bulletin. 


A propos de la communication de M. Peugniez 


Par M. R. PROUST 


Dans sa communication du mois dernier (1), notre collégue et 
ami Peugniez a insisté sur les phénoménes graves de choc qui 
semblent pouvoir se produire au cours des opérations abdomi- 
nales pratiquées méme un assez long temps aprés l’application | 
de rayons X ou de radium. C’est un point sur lequel je désirais 
revenir tout en m’en tenant strictement aux limites de l’observa- 
tion de M. Peugniez. D’aprés ce que je sais, la malade dont nous 
parlons, atteinte d’un épithélioma de l’utérus, avait d’abord été 
soumise 4 des applications de radium. A ce moment-la, du reste, 
mon ami Peugniez me l’avait montrée et j’avais été partisan de 
la curiethérapie. I] semble, du reste, que celle-ci ait donné un 
résultat excellent. J’ai dit et enseigné qu’aprés l’application de 
radium, il existe une période de trois semaines pendant laquelle 
se font les réactions de l’organisme qui suivent le choc radium- 
thérapique et au cours de laquelle une intervention chirurgicale 
est contre-indiquée parce que dangereuse. Pour l’application des 
rayons X, la période d’interdiction opératoire s’étend sur un 
bien plus long laps de temps. J’estime qu’il doit s’écouler un 
minimum de deux mois entre la derniére séance de rayons et 
acte opératoire, sinon on s’expose 4 de graves déboires. Je crois 
de plus que la radiothérapie pénétrante qui est un excellent 
. complément de laction du radium, parce qu’elle complete en 

étendue l’action parfaite mais un peu trop localisée du radium, 
est une mauvaise méthode pré-opératoire ; d’abord, elle retarde 
beaucoup l’opération puisqu’il faut attendre deux mois si on 
ne veut pas s’exposer 4.des dangers redoutables et si on doit 
opérer il vaut mieux le faire deux mois plus t6t que deux mois 
plus tard. D’autre part, il est incontestable que la radiothérapie 
donnée A dose stérilisante, c’est-a-dire & dose compléte, produit 
au niveau des ligaments larges une sorte de sclérose, une véri- 
table organisation fibreuse qui rend l’intervention trés difficile. 


(1) Ce Bulletin, page 378. 
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Je crois donc qu’une fois l’application de radium terminée, si 
malgré la disparition apparente des lésions on croit plus rai- 
sonnable ou plus prudent de faire l’hystérectomie, il faut prati- 
quer celle-ci trois semaines aprés l’application de radium en se 
gardant bien de faire une application de radiothérapie. Celle-ci 
pourra trouver une heureuse occasion de s’exercer moins d’un 
mois aprés l’opération, dés que la malade sera revenue a un bon 
état de santé. En terminant, je rappelle la formule que je crois 
juste, en matiére de cancer de l’utérus, lorsqu’il y a lieu d’asso- 
cier les divers modes thérapeutiques : la curiethé:apie doit étre 


pré-opératoire et la radiothérapie post-opératoire. 


Discussion 


M. J. BeELor. — Je partage pleinement l’avis de M. Proust sur 
la santé précaire que présentent les malades irradiés avec les 
rayons X pénétrants, pendant les 2 a 3 mois qui suivent la fin 
du traitement. Il n’est pas douteux qu’ils sont dans un état de 
moindre résistance et qu’il serait trés imprudent de les soumet- 
tre au traumatisme important que constitue toujours une opé- 
ration chirurgicale. Méme pour la reprise du traitement, je crois 
nécessaire d’attendre au moins 2 mois et souvent trois, parfois 
méme davantage. Certains auteurs allemands ont méme recom- 
mandé une période de repos de 6 mois aprés les irradiations 
massives qu’ils pratiquaient. Le temps d’hyporésistance parait 
moins long a la suite des applications de radium parce que, habi- 
tuellement, celles-ci sont plus limitées et provoquent une réac- 
tion moins étendue. II n’est pas douteux que les irradiations pro- 
jiongées avec les substances radioactives 4 distance, comme on 
les applique maintenant, déterminent des réactions analogues, 
parfois méme plus graves que les rayons de Rontgen : les ques- 
tions de dose et de surface dominent le probléme, 4 mon avis. 

Je trouve du reste que le mot choc est un terme inexact 
pour exprimer les réactions générales qui succédent aux irra- 
diations ; il préte 4 confusion et sur la nature des phénoménes 
et sur le temps de leur apparition. 

Il faut, en effet, distinguer deux sortes de phénoménes trés 
différents. Exceptionnellement et seulement dans le cas de 
tumeurs de gros volume trés radiosensibles, on voit survenir des 
phénoménes généraux, 15 4 24 heures aprés une irradiation 
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suffisamment intense : on observe de la céphalée, des nausées, 
du vertige, des vomissements, de la diarrhée, souvent de la tem- 
pérature et quelquefois du collapsus. Qu’a ces réactions, rares 
heureusement, on donne le nom de choc, passe encore, quoi- 
que je les crois surtout d’ordre toxique, sans repousser lidée 
d’une autre cause encore indéterminée du reste. 

Par opposition, les réactions générales courantes, qui survien- 
nent chez les malades irradiées avec de fortes doses déterminant 
la fonte des masses néoplasiques, sont plus tardives ; elles ne 
commencent qu’aprés absorption d’une certaine quantité de ra- 
diations, pour atteindre leur maximum vers la fin du traitement. 
Elles sont d’autant plus prononcées que la tumeur irradiée 
régresse plus vite, que les irradiations sont plus intenses et 
moins espacées, que l’état général du malade est plus précaire 
et la formule sanguine plus éloignée de la normale. 

Ces réactions générales ressemblent bien a une intoxication 
provoquée par la mise en liberté de substances toxiques (albu- 
mines) dues a la fonte cellulaire et entrainant par leur résorp- 
tion et leur élimination des altérations sanguines indiscutables. 
Si l’on ajoute a cela l’action directe du rayonnement sur les 
glandes et sur le sang, on pourra se faire une idée du mécanisme 
des phénoménes généraux consécutifs aux fortes irradiations. 

On saisira, tout de suite, le peu de différence qui existe, au 
fond, entre les deux types de réactions: réaction primitive, 
et réaction en cours d’irradiation. J’ai lintime conviction que 
ces deux manifestations de l’organisme, reconnaissent une seule 
et méme cause, et que la différence d’évolution tient 4 une mise 
en liberté, moins brutale et moins rapide, d’éléments détruits 
avec leurs sous-produits. 

Frappé de la gravité des phénoménes généraux présentés par 
certaines malades, atteintes de tumeur trés radiosensible, j’ai 
essayé de provoquer une défense de l’organisme par le mécanis- 
me suivant. 

J’ai constaté que les sujets qui réagissaient violemment a une 
premiére série d’irradiations intenses présentaient une réaction 
bien plus atténuée 4 une seconde série, alors que la diminution 
de la tumeur (lymphadénome) était & peu prés de méme ordre. 
J’ai done essayé de « préparer le terrain » par une premiére 
irradiation suffisante pour amener une destruction cellulaire, 
mais incapable de déterminer les graves réactions signalées. La 
séance de préparation provoque une légére réaction : l’organisme 
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fabrique sa défense et la dose thérapeutique commencée huit 
jours plus tard ne provoquerait plus les réactions générales 
graves constatées. Mes expériences sont en cours et je ne puis 
encore rien dire de précis sur les résultats obtenus ; il faut, en 
effet, les pratiquer en série et sur des lésions trés radiosensibles. 
J’ai cependant l’impression qu’il y a quelque chose a faire dans 
cette voie. Du reste, la différence de gravité des phénoménes 
généraux est trés nette selon que l’on utilise la méthode alle- 
mande des doses massives immeédiates et celle des doses espa- 
cées sur un certain laps de temps, pour une dose totale identi- 
que. Tandis que dans le premier cas les réactions graves sont 
fréquentes, pour ne pas dire habituelles, elles sont d’autant plus 
rares dans le second que I’étalement de la dose totale est plus 
grand : l’organisme a le temps de préparer sa défense et d’éli- 
miner les toxines. 

M. DarieR. — Le terme de « choc » employé par M. Proust 
pour désigner en bloc les troubles morbides consécutifs aux 
irradiations n’est peut-étre pas applicable 4 l'ensemble de ceux- 
ci. Il me semble qu’il y a lieu de distinguer deux choses : J’ai vu 
quelquefois, notamment avec M. Cottenot 4 la suite de séances 
de radiothérapie sur un cancer du sein trés étendu et inopéra- 
ble, survenir le soir méme un grand malaise, avec nausées, dé- 
pression, abaissement de la tension sanguine et méme avec une 
éruption d’érythéme a distance ; ces troubles, rappelant le choc 
anaphylactique, ne duraient que peu de jours. Mais la dépres- 
sion durable que l’on nous signale, avec diminution de résistance 
pouvant persister pendant 2 ou 3 mois, est autre chose et pour- 
rait relever d’un mécanisme différent de ce que l’on a coutume 
de dénommer choc en médecine. 

M. Proust. — Je considére également que le mot choc que 

_ j'ai employé tout 4 l’heure se trouve détourné de son véritable 
sens. Je l’ai employé par habitude de langage pour désigner 
l’ensemble des réactions pathologiques qui suivent l’application 

. du radium ou des rayons X, mais le terme est mauvais et il est 

bien préférable de parler de mal des rayons. Dans des cas excep- 
tionnels, ce mal des rayons peut revétir l’aspect d’un véritable 
choc colloidoclasique, comme le Président vient d’en citer un 
exemple et comme j’en ai personnellement observés, mais ce 
n’est 14 qu’un cas particulier et l'ensemble des manifestations 
du mal des rayons est beaucoup plus complexe. Pour une cer- 
taine part, il y a un malaise primitif qui peut tenir a l’absorption 


A PROPOS DE LA COMMUNICATION DE M. PEUGNIEZ 415 


par le malade des gaz plus ou moins délétéres de la salle d’opé- 
ration. Mon ami Mallet, dans un intéressant travail avec Coliez, 
a montré le rdle de l’ozone dans la genése de ces accidents. On 
peut éliminer, du reste, le réle de cet ozone en mettant les appa- 
reils générateurs A l’abri dans une cage vitrée. Une grande par- 
tie des phénoménes nauséeux disparait alors, mais lirradiation 
de certaines régions telles que le thorax et les lombes en les 
reproduisant 4 coup sir montre qu’il y a autre chose que la res- 
piration de l’ozone dans leur production. Quand on connait le 
role considérable de Vinhibition sécrétoire produite par les 
rayons X, on comprend qu’il y ait des réactions formidables qui 
puissent d’une fagon instantanée étre mises en jeu par les séan- 
ces. D’autre part, la répétition de celle-ci vraisemblablement par 
la résorption d’albumines provenant de la tumeur, suivant !e 
mécanisme si admirablement étudié par mon collégue et ami 
Loeper, ne tarde pas 4 produire des phénoménes d’intoxication 
souvent trés sérieux qui forment alors le ma! des rayons non 
plus immédiat mais secondaire, lequel peut dans certains cas 
aller jusqu’a un véritable état cachectique. Le malade présente 
alors absolument l’aspect de ce que nous appelions autrefois la 
cachexie jaune paille, ce qui, du reste, semble bien démontrer 
que celle-ci était liée 4 des résorptions tumorales. Mais ici ces 
résorptions sont en quelques sortes artificielles et si le mal des 
rayons n’a pas été poussé trop loin, cette cachexie jaune paille 
disparait, le malade reprend du poids et l’état général se rétablit 
complétement. On voit done que ces accidents ne constituent 
‘pas un choc au sens exact du terme, mais, dans certains cas, 
soit 4 la suite d’une premiére séance trop intense, soit aprés un 
excés de dose au cours du traitement, il semble qu’une résorption 
particuli¢rement brutale puisse venir déterminer des signes cli- 
-niques qui ressemblent alors absolument a ceux du schock : 
pouls petit incomptable, tension trés abaissée, dépression extré- 
me. Il est, du reste, tout 4 fait vraisemblable de penser que dans 
ces cas les résorptions massives d’albumines ont déterminé un 
véritable schock colloidoclasique qui, par ses symptémes, est 
alors différent du mal des rayons habituel. 
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Importance de la technique 
dans le traitement radiothérapique 
du cancer du sein 


Par M. Robert COLIEZ 


Dans l’une des derniéres séances nous avons entendu une trés 
intéressante communication de MM. Robert Dupont et Roger 
Leroux sur importance de Vhistologie pour le pronostic des can- 
cers du sein irradiés. Je me garderai bien de prendre parti en ce 
qui concerne la discussion ouverte par M. Dupont, a savoir s’il 
faut enlever ou non le grand pectoral, question qui n’est nullement 
de ma compétence, non plus que pour ou contre les affirmations 
de M. Leroux dont les trés intéressantes études montrent qu'il 
est possible de prévoir 4 l’aide de lhistologie pathologique de 
quelle fagon une tumeur du sein va se comporter vis-a-vis des 
rayons X. Je n’ai pas, en effet, traité un assez grand nombre de 
cancers du sein par les radiations ultra-pénétrantes, chez les- 
quels l’étude du stroma ait été systématiquement faite, pour me 
permettre d’apporter ici une opinion quelconque sur ce point. 
Une telle statistique ne peut, 4 mon avis, étre basée sur moins 
de 50 et méme 100 cas, tous traités d’une maniére uniforme avec 
les mémes appareillages, les mémes doses et la méme technique 
systématisée. En revanche, l’une des conclusions de ce travail 
étant, et ce sont les propres termes employés par ces auteurs, que 
« les seules malades ayant récidivé sont celles qui ont été irra- 
diées », c’est cette affirmation que je désire ici discuter ou plus 
exactement expliquer. 

La technique de l’irradiation du cancer du sein est, en effet, 
une des plus complexes et je dirais volontiers du traitement 
radiothérapique du cancer du sein ce que Roux-Berger (1) pense 
de l’ablation chirurgicale, & savoir et pour reprendre la méme 
formule : « L’irradiation du sein est considérée généralement 
comme une opération simple : or, plus je la pratique, plus je 


(1) Roux-Bercer. — Soc. de Chirur. Paris, séance du 31 mai 1922, p. 78. 
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pense qu’elle est une opération délicate demandant beaucoup de 
minutie. » 

Je n’ai pas a exposer ici les différentes raisons pour lesquelles 
le cancer du sein est l’un des plus difficiles 4 traiter par les ra- 
diations. M. le Professeur agrégé Proust les a exposées ici-méme 
en juillet 1922 (1) et je ne ferai que les rappeler succinctement : 


1°. — Etendue considérable du réseau lymphatique envahi. 
2°. — Nécessité de ménager la vitalité du tissu conjonctif. 
3°. — Difficulté d’une irradiation homogéne. 


Je voudrais simplement développer aujourd’hui ce troisiéme 
point qui me parait plus particuliérement répondre a la com- 
munication a laquelle j’ai fait allusion tout 4 ’heure, et je vous 
exposerai seulement du point de vue physique pur quelles sont 
les difficultés rencontrées dans le traitement radiothérapique 
du cancer du sein. 

Le traitement du cancer par les radiations X ou y est basé 
sur cet axiome, non démontré du reste, que le cancer est, au début 
du moins, une maladie locale et qu’il suffit de détruire toutes les 
cellules néoplasiques, de stériliser complétement les régions re- 
connues ou supposées envahies, pour obtenir la guérison. L’acte 
chirurgical part, du reste, du méme principe et nous admettrons 
cette affirmation comme valable dés le début de cet exposé, res- 
tant entendu que nous ne la considérons point comme une vérité 
acquise, mais comme une sorte de postulat dont-tous ceux qui 
luttent contre le cancer doivent, dans I’état actuel de nos con- 
naissances thérapeutiques, souhaiter l’exactitude. 

Ceci posé, nous supposerons une irradiation post-opératoire 
schématique chez une femme en imminence de récidive, c’est-a- 
dire chez qui nous pourrons envisager (fig. 1) : 


1°. — Quelques ilots cancéreux microscopiques a, situés dans 
les lymphatiques superficiels de la peau. 
2°. — Une série de cellules néoplasiques b, réparties entre 4 


et 5 cm. de profondeur dans les lymphatiques profonds du tissu 
cellulaire, ou dans le grand pectoral, si ce muscle n’a pas été 
enlevé. 

3°. — Une métastase intra-thoracique c située & 10 em. de 
profondeur. 


4°. — Une meétastase ganglionnaire a distance, d, située, je 


(1) Robert Proust. — L’état actuel du traitement du cancer du sein. Ass. 
Frang. pour Et. du Cancer. Tome XI, ne 7, Juillet 1922. 
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suppose, immédiatement sous la peau de la région sus-clavicu- 
laire et 4 10 cm. de la région occupée par le mamelon enlevé. 
Pour ceux qui envisagent surtout l’action du rayonnement sur 
la cellule cancéreuse elle-méme, le probléme revient & donner 
a chacune de ces cellules néoplasiques superficielles et profon- 
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Fic. 1. — Décroissance comparée : 1° d’un rayonnement de pénétration moyenne 

M, a distance focale faible et champ d’entrée de petite dimension. (EE = 25™., 
f = 23 ., filtration 6 ™™ Al, localisateur 8,5 diam. = 48 «m?, 2ma,5.). 

2° d’un rayonuement trés pénétrant GG' a grande distance focale et trés 
large champ d’entrée. (EE = 42 ., f= 50 ™., filtration 1,5 ™™. Cu + 2 Al, 
champ 18 = 24, 4ma). Sommation des doses pour un champ antérieur et un 
champ postérieur d’intensité 100 en surface (100 °/o = 3500 R). 

Coupe sagittale du thorax para-mammaire gauche (sujet congelé d’aprés 
Doyen). 


des une dose capable d’entraver son développement ; on disait, 
il y a trés peu de temps encore : il faut donner la dose cancéri- 
cide. Or, il n’existe pas de dose cancéricide. D’une part, comme 
l’a fait remarquer, maintes fois, M. le Professeur Delbet, il est 
certain qu’il existe entre les différents cancers du sein, comme 
pour les épithéliomas cutanés, de multiples formes histologiques 
dont les radio-sensibilités doivent différer trés notablement les 
unes des autres. D’autre part, parmi les cellules d’un méme 
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cancer du sein, il y en a qui sont a des périodes différentes de 
leur reproduction, c’est-a-dire qui sont, comme l’a montré Re- 
gaud, plus ou moins sensibles. Pour un cancer donné, il n’y au- 
rait done pas une dose cancéricide, mais des doses cancéricides 
suivant les différentes cellules envisagées. 

De sorte que pour la clarté de notre exposé, et puisque nous 
allons étudier la répartition des doses, nous supposerons que 
toutes les cellules a, b, c, d sont au méme stade de leur sensibi- 
lité. De cette maniére, nous pourrons bien parler d’une dose 
cancéricide, et il va falloir donner cette dose 4 toutes nos cellu- 
les néoplasiques. 

Si cette dose nécessaire est plus élevée que la dose maxima 
compatible avec l’intégrité de la peau (1), que nous désignerons 
par 100 (soit 4.000 R), disons tout de suite qu’aucun espoir de 
guérison par les radiations n’est possible : le voisinage immé- 
diat de la peau 4 respecter ne permet pas, dans le cancer du sein, 
de dépasser, sauf au prix de radio-dermites graves, la dose cuta- 
née (100 0/0) (2). Plus la dose nécessaire sera éloignée de cette 
dose cutanée maxima, plus le traitement sera facilité. 

Pour ceux qui envisagent, en outre, l’action du rayonne- 
ment X sur le stroma, le méme probléme physique est posé, quoi- 
que suivant des données beaucoup plus larges. Car si nous 
navons que des idées trés imprécises sur la valeur des doses 
cancéricides, nous savons moins encore assigner leurs valeurs 
aux différentes doses susceptibles : 

1°. — De réveiller utilement le stroma et de développer ses 
moyens de défense. 

2°. — D’inhiber, au contraire, son action bienfaisante. 

3°. — Nous ne pouvons fixer la limite des doses indifférentes. 


_ (1) Cest 4 dessein que nous n’employons pas ici le terme de dose érythéme 
couramment employé en Allemagne. En effet, une telle dose est trés difficile 4 
délimiter avec exactitude. D'une part elle varie avec les régions traitées et aussi 
avec les individus. Elle varie aussi avec les différents auteurs qui en donnent 
rarement une définition identique. Pour une méme définition les appréciations 
individuelles sont méme encore assez différentes : d’aucuns acceptent comme 
critérium une teinte trés légérement rosée alors que d’autres exigent une teinte 
a rouge. On ne saurait donc se contenter d’une mesure aussi appro- 


(2) Dans le cancer utérin au contraire la méthode des feux croisés, respectant 
pour chaque porte d’entrée la dose de tolérance cutanée (100), mais fournissant 
par sommation au niveau du col des doses plus élevées (120 A 130 0/0) 
compatible avec l’intégrité des tissus sains avoisinants (muqueuses vésicale et 
rectale) permet d’atteindre plus aisément les doses cancéricides. 
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Mais plus la dose optima, pour le stroma, sera rapprochée de 
la dose cancéricide, plus le traitement sera facilité. 

Et dans un cas, comme dans |’autre, que l’attention soit plus 
particuliérement portée sur l’activité de la cellule néoplasique 
ou sur la défense 4 lui opposer, le probléme physique reste en- 
tier ; il ne faut pas que des cellules néoplasiques recoivent des 
doses insuffisantes, il ne faut pas non plus que certaines zones 
de tissu conjonctif recoivent des doses indifférentes ; il faut, en 
un mot, et c’est ici que commencent les difficultés, répartir dans 
la masse des tissus susceptibles de contenir des cellules anarchi- 
ques, un rayonnement homogéne. 

Or, les lois de la répartition des rayonnements dans les tissus 
sont actuellement bien connues, grace aux progrés de l’ionomé- 
trie. C'est ainsi que les doses données a la surface de la peau 
et qu’il était trés difficile d’évaluer d’une maniére précise, il y 
a seulement un an ou deux, peuvent étre trés exactement mesu- 
rées 4 ’heure actuelle. Des mesures ionométriques précises exé- 
cutées avec l’excellent ionométre de Solomon, nous ont montré, 
et c’est maintenant une notion couramment admise, que le con- 
tréle du rayonnement basé sur les indications des appareils de 
mesures électriques (voltmétres et ampéremétres) ne donnent 
pas des résultats précis en raison des variations du courant pri- 
maire, du rendement des interrupteurs et des ampoules, ete... 
Nous pensons méme qu'il est indispensable d’effectuer des me- 
sures ionométriques pendant toute la durée des applications et 
non pas en se bornant a faire des étalonnages 4 intervalles plus 
ou moins rapprochés. C’est dans cet esprit que nous avons, avec 
M. Proust (1), fait modifier les flexibles de ’ionométre de Solo- 
mon afin de pouvoir laisser facilement les appareils de mesure, 
d’une facon constante, pendant toute la durée des traitements, 
sur la peau des malades. Et nous pensons que les causes d’er- 
reurs d’une certaine importance sont ainsi évitées. 

Nous pouvons donc, maintenant, donner avec précision une 
dose « juste » en surface. Plus exactement nous savons main- 
tenant les doses précises données 4 la peau dans tous les cas et 
nous avons un moyen physique de doser les rayons X, en un 
mot ce que la balance de précision est au dosage des médica- 


(1) Proust et Cottez. — Dispositif ionométrique assurant la solidarité dans 
les déplacements de la cuve A huile et de la chambre de l’ionométre de 
Solomon. Bul/. de la Soc. de Radiol., mars 1923. 
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ments. Comme I’a fait remarquer Solomon, la technique et la 
posologie sont fondées maintenant sur d’autres considérations 
que celles résultant d’un vague empirisme (2). 

De plus, étant donné un localisateur placé sur la peau, on 
évalue trés bien maintenant, centimétre par centimétre, les 
doses recues par chaque tranche de tissu et l'on peut méme cons- 
truire les courbes d’isodoses, c’est-a-dire les lignes joignant les 
points recevant des doses égales de rayonnement- Si l’on appli- 
que de telles mesures au cas considéré (fig. 1), aprés avoir sup- 
posé la dose cancéricide & 80 0/0 par exemple (ce qui est un 
chiffre bas) et que nous envisagions la décroissance du rayon- 
nement dans les tissus pour une irradiation de pénétration 
moyenne M (soit, comme on la réalisait encore il y a 2 ou 
3 ans, avec des appareillages 4 25 cm. d’étincelle, une filtra- 
tion de 6 mm. d’aluminium, une distance focale faible de 
23 cm. par exemple, et un localisateur étroit de 8 cm. 5 de dia- 
métre soit 48 cm’), on s’apercoit que tout le long du rayon nor- 
mal, soit dans le sens MP, les cellules néoplasiques de la peau 
et du premier centimétre sont absolument les seules 4 avoir 
recu une dose suffisante. Les cellules b qui recoivent 37 0/0 sont 
probablement peu influencées ou bien elles verront leur crois- 
sance seulement retardée pour reprendre un peu plus tard ; 
quant aux cellules c et d elles recoivent des doses véritablement 
homéopathiques et quelques-unes d’entre elles peuvent trés bien 
voir leur activité excitée sous l’influence de lirradiation. Car la 
possibilité d’exciter un néoplasme par des doses infinitésimales 
de rayons X ou y, longtemps niée par beaucoup de radiologistes, 
est actuellement une notion qui est de plus en plus acceptée. 
Crest la, du reste, une affirmation trés grave et trés importante 


(1) On comprend aisément que la possibilité de mesurer d’une maniére 
continue les doses recues pendant les traitements, soit 4 la base de tout progrés 
et soit indispensable 4 la comparaison des différentes observations. C’est un des 
points les plus délicats et dont on doit toujours tenir grand compte dans les 
observations de cancers traités aprés intervention par la radiothérapie que le 
nombre considérable de facteurs variables qui entrent dans une observation de 
traitement. En plus de l'état plus ou moins avancé des lésions, de la présence 
ou non de ganglions axillaires qui importe au premier chef, la forme histolo- 
gique et le caracttre du stroma, il faut considérer et mentionner la nature 
exacte de l’opération sur laquelle Roux-Berger a surtout insisté, et enfin la 
qualité et l’importance de V’irradiation. Celle-ci, en outre des constantes 
habituelles (nature de l’appareillage, filtration, milliampérage, distance focale, 
ete...), renseignera exactement sur la disposition des champs employés, le 
rendement en profondeur de V'installation considérée, et donnera au besoin 
une épure des régions traitées, etc... 
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puisqu’il en résulte qu’une application de rayons X mal dosée 
peut faire beaucoup de mal. On concoit qu’aprés une améliora- 
tion trés nette des lésions de surface, on puisse voir les couches 
profondes animées d’une vigueur nouvelle, venir précipiter le 
dénouement aprés une période heureuse plus ou moins longue, 

L’étude de la répartition du rayonnement en surface, c’est-a- 
dire dans le sens MS, permet de faire les mémes cbservations, 
On sait, en effet, que lorsqu’on irradie une surface cutanée, de 
dimensions déterminées, la zone qui recoit les rayons n’est pas 
limitée au bord plombeux du localisateur. Il y a lieu de consi- 
dérer tout autour de celui-ci une sorte de phénoméne de halo, 
tel le rayon d’un phare dans le brouillard, qui fait que tout autour 
de la localisation les tissus recoivent de faibles doses allant en 
décroissant au fur et & mesure qu’on s’éloigne du_locali- 
sateur. Et si des cellules néoplasiques, comme a’ ou d, se 
trouvent dans ce périmétre, c’est encore l’excitation. MM. Proust 
et Mallet ont rapporté a la Société de Chirurgie (1) un cas 
d’excitation de ce genre oti la récidive avait respecté la région 
traitée et ne s’était produite que tout autour d’un petit loca- 
lisateur circulaire dont on délimitait encore la surface irra- 
diée grace 4 une pigmentation marquée. 

Personne ne s’étonnera donc qu’avec de pareilles techniques 
Virradiation post-opératoire soit souvent, comme on I’a dit ici, 
« plus nuisible qu’utile ». Et’c’est bien pour lutter contre cette 
décroissance dangereuse des doses qu’a pris naissance cette 
course nécessaire 4 laquelle nous assistons depuis quelques an- 
nées, vers les appareillages de plus en plus puissants et a vol- 
tages de plus en plus élevés, capables de donner des rayonne- 
ments de plus en plus pénétrants ; et c’est bien aussi pourquoi 
les anciens appareillages & 25-30 cm. d’étincelle ne sauraient 
plus étre employés 4 l’heure actuelle contre le cancer. Aux filtra- 
tions moyennes de 9 et 10 mm. d’aluminium, se sont substituées 
des filtrations de 15 4 20 mm. d’aluminium et de 0,5 & 2 mm. de 
cuivre ou de zinc. 

Mais les lois physiques de la décroissance du rayonnement ne 
nous permettent pas de nous arréter en si bon chemin. C’est une 
loi devenue banale que la décroissance du rayonnement varie 
selon inverse du carré de la distance focale. En d’autres termes, 
on pourra améliorer le rendement en profondeur en éloignant 


(1) Robert Proust et L. Matter. — Soc. de Chir., 8 février 1922. 
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Yampoule de la peau. Ainsi, 4 5 cm. de profondeur et un loca- 
lisateur donné, on aura 37 0/0 A 25 em. de distance focale, 40 0/0 
4 30 cm., 43 0/0 & 40 cm. et 45 0/0 a 50 cm., c’est-a-dire que l’on 
nest guére autorisé, 4 l’heure actuelle, pour rester dans des limi- 
tes de temps compatibles avec la pratique, a traiter des cancers 
du sein & moins de 40 4 50 cm. de distance. 

On arrive alors, avec un appareillage a 200.000 volts, c’est-a- 
dire une étincelle équivalente de 40 cm. au spintermétre, une 
filtration de 1,5 mm. de cuivre plus 1 mm. d’aluminium, des 
champs immenses (18 x 24), et une distance de 50 cm., 4 don- 
ner la cellule cancéreuse du 5° centimétre (fig. 1), jusque 70 et - 
75 0/0 de la dose de surface (fig. 1), soit le double de tout a 
Vheure. C’est la le gros avantage des appareils puissants et des 
filtrations fortes, c’est de pouvoir donner dans la profondeur 
des doses beaucoup plus élevées pour des doses cutanées égales, 
et mieux supportées. Les doses recues par les différentes cou- 
ches traversées sont ainsi égalisées, on dit homogénéisées. 

Aux localisations étroites d’autrefois, sont maintenant substi- 
tués des champs extrémement larges qui comportent l’irradia- 
tion de tout le thorax y compris la région axilaire et le creux 
sus-claviculaire. Les distances focales, relativement courtes, de 
25 a 30 cm., se sont peu a peu allongées a 40, 50 et 60 cm., don- 
nant en profondeur des doses beaucoup plus homogénes. Plus 
les champs sont larges et plus ampoule est éloignée de la peau, 
plus les doses profondes sont en effet considérables. 

Il y a cependant dans l’emploi des trés larges champs une 
ombre au tableau. En effet, des difficultés nouvelles se présen- 
tent. Pour de simples raisons géométriques, il se produit d’abord 
ceci, c’est que les points de la peau distants du centre du locali- 
sateur sont plus dloignés de l’ampoule que le centre, situation 
qui se complique du fait que le thorax n’est pas une surface 
plane mais bien une surface fortement convexe. Il vient encore 
s'ajouter A cela, ce qui est beaucoup plus important, que la diffu- 
sion, l’effet halo, dont nous parlions tout 4 l’heure, est beaucoup 
plus considérable au centre qu’a la périphérie et que, par consé- 
quent, avec des localisateurs trés larges on aura un gros maxi- 
mum de dose donné au centre avec chute assez rapide de ce 
rayonnement a la périphérie. C’est ainsi que nous avons constaté 
dans nos mesures, et pour une profondeur donnée, des différen- 
ces de plus de 50 0/0, entre le centre et la périphérie, ce qui est 
considérable et capable 4 soi seul, indépendamment de toute 
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question de radio-sensibilité, de stroma, etc..., de compromettre 
le résultat définitif du traitement. 

Il est done absolument indispensable de contrebalancer ces 
différences par l’emploi de localisateurs spéciaux extrémement 
larges et garnis latéralement de paraffine dont le but est de diffu- 
ser et de ramener dans le champ choisi certains rayons périphé- 
riques inutilisés qui viennent ainsi égaliser les doses recues par 
le centre et la périphérie. En éloignant également l’ampoule de 
la peau, on diminuera aussi, dans une large mesure, l’effet géo- 
métrique auquel nous faisions allusion il y a quelques instants. 

Mais il faut faire plus encore. C’est une loi physique aussi que 
la décroissance du rayonnement est beaucoup plus considérable 
dans les premiers centimétres traversés, par exemple de 1 4 
5 em. que de 5 a 10. Et c’est 1a encore un état d’infériorité tout 
spécial pour le cancer du sein comme du reste pour toutes les 
tumeurs superficielles. Le voisinage de la peau 4 respecter em- 
péche de croiser les feux comme ceux de projecteurs sur un 
point déterminé, comme on peut le faire pour le cancer utérin (1), 
la prostate ou l’hypophyse, organes centraux, merveilleusement 
placés pour recevoir des doses conjuguées par des portes d’en- 
trée différentes. La figure 2 illustrera cette difficulté et montrera 
comment elle peut étre contrebalancée en placant a la surface 
de la peau a irradier une épaisseur de paraffine dont la péri- 
phérie recevrait une dose double de la dose cutanée. 

Malgré tous ces artifices capables d’améliorer, dans une trés 
grande mesure, par rapport aux techniques employées il y a un 
an ou deux, le rendement profond, Ja décroissance du rayonne- 
ment étant un phénoméne inéluctable, quelle que soit la péné- 
tration du rayonnement employé, il y a toujours lieu de compen- 
ser les doses profondes des irradiations antérieures par des 
irradiations postérieures, dont la sommation est seule capable 
de donner lhomogénéisation presque absolue nécessaire a la 
stérilisation compléte de toutes les cellules néoplasiques. On 
pourra, par exemple (fig. 1), venir compenser la décroissance 
du rayonnement antérieur par un champ postérieur de méme 
intensité. Mais on arrive alors a des doses trés importantes, et 
la peau aurait a recevoir jusqu’éa 118 0/0, ce qui est considérable 


(1) R. Correz. — Cf. Les bases physiques du traitement du cancer du col 
utérin par la curiethérapie et la radiothérapie combinées. Journal de Radio- 
logie, Mai 1923. 
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et commence a étre dangereux. Aussi y a-t-il intérét a affaiblir 
le champ postérieur et 4 diminuer son intensité de 10 4 15 0/0. 

Telles sont, Messieurs, exprimées d’une maniére aussi suc- 
cincte que possible, les difficultés physiques rencontrées dans 
le traitement radiothérapique du cancer du sein, mais aussi les 
innombrables et trés importantes améliorations apportées dans 
ce traitement au cours de ces derniéres années. La technique 
actuelle n’est, du reste, que purement transitoire et sans doute 


i Distance focale [Distance Focus Peau \ 
i 
Champ 15x15 Champ cutané \ 
} Atx14 \ 
j Peau 1 00% a 200 % 


Fic. 2. — Accroissement de la dose en profondeur dans les premiers centimétres 
traversés, grace a l’interposition, en avant de la peau & irradier, d’un bloc de 
paraffine dont le réle est de diffuser le rayonnement avant son arrivée dans 
les tissus. 


nous paraitra-t-elle bien démodée d’ici quelques années. C’est 
que les hauts voltages n’ont pas le seul avantage d’améliorer les 
doses recues dans la profondeur. Pour les partisans, de plus en 
plus nombreux, de la spécificité de la longueur d’onde, la qua- 
lité du faisceau X a une grande importance et nous savons que 
celui-ci se compose d’une proportion de plus en plus grande de 
courtes longueurs d’ondes, ‘plus voisines des rayons y du radium 
au fur et & mesure que le potentiel s’accroit. 

J'ai pensé qu’il était utile de poser ici le probléme vu par son 
coté physique et de faire connaitre les améliorations nombreuses 
qu’une longue patience cherche A opposer chaque jour au trai- 

Butt. pu Cancer 1923. — T. XII. 31. 
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tement du cancer du sein. Car il me semblerait injuste de laisser 
s’accréditer, comme on I’a dit ici-méme, que le traitement post- 
opératoire du cancer du sein était plus nuisible qu’utile. II est 
plus nuisible qu’utile lorsqu’il est insuffisant et cela, nous le sa- 
vons maintenant et n’a pas besoin d’étre démontré. Or, je ne 
crains pas de dire que les cancers du sein qui ont été rapportés 
ici, ont été traités avec d’anciens appareillages et d’anciennes 
techniques (a une époque oi tout le monde était du reste d’ac- 
cord qu’il y avait lieu de les traiter ainsi), conditions de techni- 
que et d’appareillage absolument insuffisantes qui ne sont plus 
les conditions actuelles. 

Dans les observations rapportées, l’étincelle équivalente est, 
en effet, partout de 25 cm., sauf dans la derniére observation 
(Obs. XV) ot: elle est de 30 em. Nous sommes donc bien en radio- 
thérapie de moyenne pénétration. La filtration varie de 7 a 
12 mm. d’aluminium, alors qu’on emploie a lheure actuelle 0,5 
a 1 mm. 5 et 2 mm. de Zn ou de Cu, ce qui donnerait une équi- 
valence en aluminium d’environ 20 mm. La distance focale varie 
de 25 a 30 et 35 cm. Enfin nous n’avons pas de détail sur la lar- 
geur des champs employés ni si des irradiations croisées ont 
été employées dans le traitement de laisselle. Il n’est pas fait 
non plus mention d irradiations postérieures et nous avons vu 
leur importance pour venir compenser la décroissance du fais- 
ceau antérieur. 

Autrement dit, les conclusions de M. Dupont ont la valeur de 
celles qui auraient fait remarquer, il y a une dizaine d’années, 
quwil y avait récidive rapide dans tous les cas ou l’on enlevait 
uniquement l’utérus au lieu de faire un Wertheim dans le can- 
cer du col utérin, car le role assurément néfaste du chirurgien 
qui se bornerait a des opérations limitées et risquerait d’ouvrir 
des lymphatiques envahis, est tout 4 fait comparable a celui du 
radiothérapeute qui, muni d’appareillages et de localisateurs 
insuffisants, traiterait timidement de petits territoires cutanés 
avec de petits champs sans voir le probléme dans son entier. 

Du point de vue physique pur et en toute équité, en présence 
des observations présentées par MM. Dupont et Leroux, on peut, 
a mon avis, déduire seulement ceci, c’est que les cas irradiés 
dans les conditions indiquées n’ont pas paru améliorer le pour- 
centage des récidives, mais étant donnés les progrés de |’appa- 
reillage et de la technique depuis cette date, je ne me croirais pas 
autorisé, en me basant sur ces observations, A porter un juge- 
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ment aussi sévére, sur la radiothérapie du cancer du sein. Je 
voudrais que tout le monde soit ici persuadé que la technique 
a été tres améliorée et que l’on n’est nullement autorisé a tirer 
de ces cas anciens une déduction quelconque en ce qui coucerne 
ce que l’avenir nous réserve dans le traitement radiothérapique 
pré ou post-opératoire du cancer du sein. 


Discussion 


M. R. Dupont. — D’aprés la communication de M. Coliez, nous 
serions, Leroux et moi, tout a fait opposés a Virradiation post- 
opératoire des cancers du sein. Or, nous n’avons jamais dit cela. 
Frappés de la récidive fréquente et trés précoce de certains can- 
cers irradiés par comparaison avec les non-irradiés, nous avons 
repris l’étude histologique de tous nos cas et nous avons remar- 
qué ceci : 

1° Dans les cas 4 bon stroma et irradiés : pas de récidives. 

2° Dans les cas &4 mauvais stroma récidive précoce pour les 
cas irradiés, pas de récidives pour les cas non-irradiés. 

Nous pensons donc que dans les cas 4 mauvais stroma, lirra- 
diation est nocive, mais par contre dans les cas 4 bon stroma 
irradiation ne peut qu’activer les éléments de défense et bien 
loin alors de la repousser nous la considérons comme étant par- 
ticuliérement indiquée. 

Ainsi que l’a dit M. Coliez, nos observations sont évidemment 
trop peu nombreuses et trop récentes pour entrainer la convic- 
tion, aussi nous sommes-nous bien gardés de rien conclure. 
Frappés par des faits qui nous paraissent dignes de remarque, 
ce sont ces faits et ces faits seuls que nous avons apportés ici. 
M. Coliez nous dit que nos malades ont été mal irradiées : c’est 
possible ; mais comment expliquer alors que seuls parmi les cas 
irradiés, ceux A mauvais stroma ont récidivé trés vite, les cas a 
bon stroma irradiés restant guéris ? le radiologue étant le méme 
dans la majorité des cas et la technique suivie identique. 


M. R. Proust. — Je suis d’autant plus heureux d’avoir en- 
tendu la trés intéressante communication que mon ami Coliez 
vient de vous faire, qu’elle me fournit l’occasion de préciser mon 
opinion au sujet de la radiothérapie post-opératoire dans le 
cancer du sein, opinion qui me semble avoir été mal interprétée 
par MM. Dupont et Leroux. Dans leur communication du mois 
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de janvier, ils disent, en effet, a la page 52 de nos Bulletins : 
« L’action des rayons X n’est bienfaisante que sur certaines for- 
mes de cancer ; employés dans tous les cas les rayons auront 
souvent une action néfaste. M. Proust l’a montré dans sa com- 
munication de juillet. » Or, dans ma communication du mois 
de juillet, je ne me suis pas basé sur la classification des formes 
anatomo-pathologiques du cancer du sein pour poser les indica- 
tions de la radiothérapie. J’ai dit qu’il était légitime d’appliquer 
la radiothérapie post-opératoire au traitement du cancer du sein 
a condition que lirradiation soit trés étendue, c’est-a-dire com- 
prenne au moins I’hémithorax opéré, le médiastin, la base du 
cou et l’épigastre. J’ai ajouté et j’ajoute encore aujourd’hui que 
pour ma part l’apparence paradoxale de mauvais résultat par 
la radiothérapie tient 4 ce que l’irradiation limitée 4 la zone 
cicatricielle donne une dose excitante 4 toute la région périphé- 
rique ensemencée dés le début de cancer, comme c’est la régle 
pour le sein et qu’avec les irradiations étendues, on se met a 
labri de ces dangers. 


La lymphocytose péricancéreuse 
dans les tumeurs épithéliales 


Par M. Henri BONNIN 


L’action des lymphocytes dans la défense spontanée et méme 

provoquée de l’organisme contre le cancer tend depuis quelques 
années a étre considérée comme trés efficace. Leur action locale 
parait mise en évidence par les travaux de Murphy et de ses 
éléves : telle est Pintensité de linfiltration lymphocytique cons- 
tatée autour des greffes de cancer, surtout quand elles vont 
échouer, lymphocytose locale qu’on peut stimuler pour accroitre 
ce role empéchant vis-a-vis des greffes cancéreuses ; telles se- 
raient les hyperplasies lymphadénoides des ganglions juxta-can- 
céreux avant leur envahissement ; telle l’excitation des organes 
lymphopoiétiques par diverses techniques (chaleur, radiothéra- 
pie 4 faibles doses), qui renforcerait les processus d’immunité 
anticancéreuse ; telle encore l’action de fragments ou d’extraits 
dorganes hémolymphatiques qui auraient un réle empéchant 
dans les greffes. 
- Sous limpression de ces travaux, bien des anatomo-patholo- 
gistes ont été amenés a attribuer aux réactions du type lympho- 
cytaire, locales ou générales, une valeur considérable quand elles 
sont rencontrées dans le cancer. Nous avions cru ainsi pouvoir 
_accorder a la lymphocytose locale péri-cancéreuse en particu- 
lier, une certaine valeur pronostique lorsqu’elle était intense. 
Mais les observations anatomo-pathologiques de ce genre s’étant 
maintes fois trouvées en contradiction avec les faits cliniques, 
nous avons voulu en vérifier la valeur. 

Cette recherche porte sur la plupart des tumeurs qui ont été 
confiées ces derniéres années a l’examen du Laboratoire d’Ana- 
tomie pathologique de M. le P* Sabrazés, c’est-a-dire sur plu- 
sieurs centaines de tumeurs. Une premiére partie des résultats 
que nous résumons ici consiste en une sorte de statistique rela- 
tive A la fréquence, 4 la distribution topographique, aux condi- 
tions d’apparition de la lymphocytose locale dans les tumeurs : 
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_elle donne la mesure de la valeur pronostique de la lymphocytose 
locale. 

Une seconde partie, consacrée 4 l’étude de lVorigine et du sort 
de ces lymphocytes locaux, donne la mesure de leur action dans 
Vévolution fibreuse péri-cancéreuse. 

Pour avoir quelque valeur, une telle étude a di étre limitée 
aux tumeurs épithéliales, pour avoir un type néoplasique bien 
tranché et facile 4 ditférencier des cellules du stroma ; toutes les 
tumeurs sarcomateuses ou de nature complexe furent éliminées. 

De méme, toute étude d’un stroma de tumeur, ou de quelque 
élément de ce stroma, nécessite l'emploi de tumeurs qui ne 
soient ni ulcérées, ni infectées, ni irradiées, ces différents états 
entrainant des réactions qui leur sont propres, et qui ne peu- 
vent étre bien connues individuellement les unes et les autres 
que si lon connait d’abord les réactions qui se produisent au- 
tour d’une tumeur pure. Ainsi sont éliminées maintes tumeurs 
telles celles de lutérus qui, toujours ulcérées, présentent dans 
leur stroma les réactions cellulaires les plus riches et les plus 
variées qu’on puisse rencontrer. 

Dans ces limites (tumeurs épithéliales non modifiées), il est 
d’abord des éléments cellulaires qu’on ne rencontre jamais au- 
tour des foyers cancéreux : ce sont les microphages et les macro- 
phages : leucocytes polynucléés neutrophiles et monocytes, élé- 
ments qu’on ne rencontre que dans les régions oti la défense de 
lorganisme est vigoureuse. Dans les tumeurs modifiées, la pha- 
gocytose ne s’exerce d’ailleurs que sur des résidus ou sur des 
lymphocytes : elle ne s’exerce jamais sur des cellules néopla- 
siques. 

On y rencontre, en revanche, en quantité variable : 1° des élé- 
ments d’aspect lymphoide (le caractére lymphoide étant un 
caractére morphologique qui ne permet pas a lui seul d’identi- 
fier une cellule) ; parmi eux prédominent en masse les lympho- 
cytes ; on peut y trouver des plasmocytes ; de-ci de-la, de grands 
éléments lymphoides, lymphoblastiques y apparaissent ; 2° des 
éosinophiles ; 3° des mastzellen ; 4° des fibroblastes. 

Seuls les lymphocytes nous retiennent ici, encore que leurs 
rapports avec les fibroblastes ne puissent étre négligés. 

Au point de vue topographique, les lymphocytes se rencon- 
trent surtout en masse dans les cancers au début : cancer expé- 
rimental, greffes, néoplasmes au début ; c’est méme A ce stade 
de début des évolutions néoplasiques que la aiid locale 
est la plus riche et la plus pure, 
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Elle est également intense a la périphérie des tumeurs épi- 
théliales, quelle que soit leur ancienneté et leur volume: c’est 
dans les zones extrémes, dans les points oi la tumeur va s’infil- 
trant, que la pullulation lymphocytique est le plus intense. Il y 
a la, au contact des cellules néoplasiques les plus aventurées, 
une confusion des éléments de la tumeur et des éléments lym- 
phoides ; ceux-ci y sont parfois trés évolués en lymphocytes 
adultes ; mais on y voit aussi des formes jeunes, sinon lympho- 
blastiques, qui, en raison de ce caractére, sont difficiles a diffé- 
rencier des cellules tumorales par les colorations courantes : 
mais les Romanowsky lévent les doutes. Aucun ordre ne préside 
en ce point a la disposition cellulaire ; les cellules tumorales y 
sont polymorphes, souvent sans limites, véritables nappes plas- 
modiales parsemées de noyaux ; des éléments lymphoides s’y 
surajoutent. A proximité de cette zone de mélange existe le plus 
souvent une prolifération fibroblastique intense. Les fibroblastes 
jeunes, dont le noyau allongé, boudiné, clair, apparait seul sur 
un fond cytoplasmique ot! aucune délimitation n’est perceptible, 
sont orientés dans le sens de la prolifération : leur axe a la mé- 
me direction que celle de la progression néoplasique. Ils sont, 
en général, groupés et accolés les uns aux autres, souvent en 
éventail 4 la fagon de cartes tenues dans la main. En résumé, 
dans ces confins extrémes des néoplasmes, qui sont des zones 
d’envahissement, on trouve des cellules néoplasiques assez in- 
formes, 4 cytoplasme imprécis ; les lymphocytes de forme plutdét 
jeune leur sont intimement mélangés ; la densité cellulaire ou 
plutot nucléaire est extréme en ces points ; il y a de part et 
dautre, cellules néoplasiques et lymphoéytiques, une prolifé- 
ration et une vitalité intenses. Un peu plus en dehors, vers les 
régions saines du stroma, on trouve des lymphocytes et des 
fibroblastes jeunes mélés les uns aux autres. 

Trés souvent, a distance des zones d’envahissement, et sépa- 
rées d’elles par une premiére bande assez large de tissu sain, on 
peut trouver une trainée plus ou moins épaisse de lymphocytes, 
formant un cordon trés dense, qui, 4 distance, encercle les 
_bourgeons envahisseurs. C’est dans ces cordons qui sont tantot 
minces, de 4 a 5 rangs de cellules, tant6t extrémement épais, 
qu’on peut distinguer des formations lymphadénoides, voire 
de véritables follicules 4 centre germinatif. 

Ainsi, c’est au début du cancer et dans ses régions périphéri- 
ques que se rencontrent surtout les proliférations lymphocytai- 
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res: ce sont la des régions oti se développent des processus 
identiques ; ce sont l'une et l’autre des zones d’invasion, des 
zones ot. l’activité néoplasique est intense, ce sont aussi les 
points de premier heurt entre la tumeur elle-méme et le tissu 
sain. 

Au centre des tumeurs, en revanche, la lymphocytose est tou- 
jours minime, si l’on n’examine que des tumeurs non ulcérées, 
non infectées, non dégénérées. Dans les tumeurs trés fibreuses, 
squirrheuses, les lymphocytes sont a peu prés absents. Les 
fibroblastes eux-mémes, surtout les formes jeunes, sont rares. — 
Dans les tumeurs 4 évolution plus rapide, la lymphocytose péri- 
phérique subsiste un peu plus longtemps et on la trouve encore 
assez profondément vers le centre du néoplasme. Dans les tu- 
meurs a évolution trés rapide, la lymphocytose n’a pas le temps 
de se produire. La réaction du stroma est nulle ; la réaction 
lymphocytaire elle-méme est totalement déficiente. 

De cette étude de la répartition topographique de la lympho- 
cytose, résulte done que c’est dans les cas et dans les régions ot 
lactivité néoplasique est &4 son acmé que se manifeste la proli- 
fération lymphocytique, quand toutefois la rapidité d’évolution 
de la tumeur lui en laisse le temps ; elle mesure donc le degré 
d’agressivité locale du cancer plus que la vigueur défensive du 
terrain. Par cela, elle est, dans le cancer comme dans les inflam- 
mations chroniques, un mode de réaction banal aux inflamma- 
tions ou aux irritations subaigués ou chroniques ; la lympho- 
cytose du cancer n’est pas spécifique. 

Il en résulte encore que la lymphocytose locale ne permet pas 
de présumer la bénignité relative de la tumeur. Elle est la pre- 
miére réaction, toute passagére. Sa présence mesure le degré 
d’activité locale, microscopiquement locale, du cancer. Son 
absence dans les tumeurs squirrheuses n’est pas un signe défa- 
vorable ; mais 4 la périphérie des tumeurs a évolution rapide, 
cette absence confirme le pronostic de malignité déja établi par 
les caractéres cytologiques des éléments cancéreux, auxquels ce. 
pronostic demeure avant tout subordonné. 


La qualité de l’organe dans lequel se développe la tumeur a 


une influence primordiale sur l’intensité et la qualité de la réac- 
tion lymphocytique. 
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Celle-ci est trés abondante dans les organes déja riches en tissu 
lymphadénoide, dans le tractus: digestif, le tissu cellulaire et le. 
tissu adipeux. C’est dans ceux-ci qu’on voit s’ébaucher des néo- 
formations lymphadénoides. Elle existe, variable, mais moindre, 
dans le sein, la prostate, les poumons, le foie, les reins ; elle est 
rare ou faible dans les tumeurs de l’ovaire, du testicule, du tissu 
nerveux, plus encore, dans celles des surrénales et des os : dans 
les métastases osseuses de tumeurs épithéliales, il existe une 
hyperplasie myéloide trés vivace, mais il n’y a nullement lym- 
phocytopoiése locale : ce fait est intéressant au point de vue 
doctrinal hématologique. 

L’état antérieur des organes porteurs de néoplasmes ou de 
métastases doit entrer également en ligne de compte : un organe 
atteint de lésions inflammatoires chroniques, spécifique ou non, 
présentera des productions lymphocytiques de types variés, 
tout a fait indépendantes du développement cancéreux. Mais on 
touche ici & un point fort discuté : celui de la préexistence pos- 
sible de lésions locales inflammatoires ou irritatives avant toute 
évolution maligne : y a-t-il des réactions lymphocytaires locales 
antérieures 4 cette évolution ? La réponse doit étre affirmative 
en ce qui concerne au moins les tumeurs superficielles, cutanées 
ou muqueuses ulcérées : la lymphocytose, réaction banale, peut 
étre due autant a des traumatismes, irritations, inflammations 
chroniques autres que le cancer qu’au cancer lui-méme ; et il 
est impossible de dire ce qui, en elles, revient a lirritation can- 
céreuse, aux irritations antérieures qui sont peut-étre 4 lorigine 
du cancer, ou aux infections secondaires surajoutées au cancer. 

La variété des éléments associés aux lymphocytes dépend aussi 
de la nature du tissu originel : c’est ainsi que dans les amygda- 
les, les réactions sont extrémement riches en mastocytes et en 
éosinophiles ; que, dans les tumeurs de la peau, les mastocytes 
sont trés abondants ; que l’utérus montre trés souvent de larges 
nappes plasmocytaires avec corps fuchsinophiles, au milieu des 
Masses lymphocytiques, sans qu’on puisse présumer la raison 
de ’abondance de ces plasmocytes ou de ces granulocytes histio- 
génes ; tout au plus peut-on dire qu’on les rencontrerait peut-étre 
plutét dans les formes moins évolutives ; en tous cas, ce sont les 
tumeurs ulcérées et infectées qui montrent le plus ces éléments 
plasmocytes et éosinophiles, telles celles de l’utérus. 
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L’origine, la fonction et le sort de ces lymphocytes péricancé- 
reux (1) doivent surtout nous donner la mesure de leur role et 
de leur valeur défensive- Ces lymphocytes sont parfois en nappes, 
d’une densité énorme ; ils disparaissent par la suite, au cours 
de l’évolution du néoplasme, comme s’ils étaient submergés par 
la vague néoplasique. 

Un certain nombre, surtout au début de ce processus de lym- 
phocytose locale, viennent du sang par diapédése. Mais il est 
impossible d’imaginer que de telles masses de lymphocytes 
viennent toutes par cette voie ; l’absence de lymphocytose san- 
guine le fait déja présumer ; des numérations sanguines faites 
sur coupes, dans les sections de vaisseaux en pleine tumeur, ne 
montrent pas non plus de lymphocytose. 

Dominici et ses éléves, MM. Rubens-Duval et Fage, ont pensé 
que des lymphocytes venus du sang pouvaient étre dans les 
tissus le point de départ de la pullulation lymphocytique. L’éla- 
boration des lymphocytes peut se faire dans des formations lym- 
phoplastiques parfois trés perfectionnées ; en ce qui. concerne 
le cancer, ils les ont étudiées surtout dans les tumeurs du sein. 
Nous avons trouvé les mémes formations : nappes lymphocyti- 
ques, nappes lymphadénoides parsemées de lymphoblastes, fol- 
licules germinatifs, dans les régions du corps les plus variées et 
dépourvues de formations ganglionnaires en temps normal : 
ombilic, mollet, dos du pied; il existe, en outre, autour de 
vaisseaux, des formations lymphadénoides trés fertiles ressem- 
blant en queque sorte 4 des follicules de Malpighi. 

Mais ces diverses formations peuvent trouver leur origine in 
situ ; ’origine histiogéne de certaines cellules ayant le caractére 
des éléments blancs du sang ou des organes hématopoiétiques, 
qu’on rencontre dans les tissus, ne saurait étre discutée : L’éla- 
boration dans les tissus les plus variés de cellules ayant les ca- 
ractéres des globules blancs du sang a leurs divers stades a été 
d’abord mise en lumiére dans les leucémies. Ces cellules tirent 
leur origine de cellules mésodermiques quiescentes, indifféren- 
ciées, siégeant au voisinage des vaisseaux : sur diverses solli- 


(1) Voir pour le détail de cette question : La lymphocytose tissulaire. Origine 
histiogéne des lymphocytoses locales. Arch. des mal. du ceur, des vaisseaux el 
du sang, mai 1923. 
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citations elles prennent une orientation dans la voie hémopoieéti- 
que et sont susceptibles d’acquérir au cours de leur évolution 
une spécialisation plus précise encore : myéloplastique, lympho- 
cytoplastique, monocytoplastique. Ces cellules-souches mésoder- 
miques, trés polymorphes, souvent clasmacytoides, se présentent 
parfois sous des aspects lymphoides qui n’ont de commun avec 
les lymphocytes proprement dits qu’une similitude d’aspect. Ce 
sont des cellules-souches indifférenciées, qui, du fait de ces 
diverses propriétés, ont recu des appellations trés variées (hémo- 
histioblastes, histohématogonies (Sabrazés), cellules migratrices 
au repos, cellules réticulo-endothéliales, cellules adventicielles, 
etc...). 

- De ces cellules dérivent les diverses formes hématiques, en 
passant par tous les stades de 1’évolution normale, myéloblasti- 
que pour les granulocytes, lymphocytoblastique pour les lym- 
phocytes, etc. 

Cette élaboration en des régions anormales peut se faire dans 
des foyers parfaitement organisés, dont on suit le perfectionne- 
‘ment: c’est ainsi que dans les régions péricancéreuses on peut 
trouver les formations lymphadénoides que nous avons précé- 
demment décrites : la cellule mésodermique indifférenciée (hé- 
mohistioblaste, etc...) donne naissance 4 des lymphoblastes, puis 
a des lymphocytes ; l’organisation se perfectionnant, des foyers 
périvasculaires du type follicules de Malpighi apparaissent : le 
siége des cellules. initiales (cellules « adventicielles ») explique 
la formation de ces foyers autour des vaisseaux ; des néofolli- 
cules, des follicules germinatifs parfaits s’ébauchent enfin ; tou- 
tes ces formations élaborent des lymphocytes. Dans les cas de 
production intense, les formes lymphocytiques jeunes parais- 
sent aptes a se multiplier par division directe. 


Ces faits montrent la similitude des lymphocytes hématogénes 
et histiogénes : qu’ils naissent dans des ganglions ou dans un 
stroma conjonctif quelconque, leur origine cellulaire est la mé- 
me : lymphoblastique ; passés les uns comme les autres par une 
longue filiére évolutive, ils sont, comme les éléments de la série 
myéloide, définitivement différenciés. Différenciés, évolués, adap- 
tés & une fonction encore incomplétement connue, mais dont 
Faction lipolytique parait étre la partie principale, les lympho- 
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cytes sont des petits organites qui, loin d’étre « une cellule em- 
bryonnaire », sont des cellules & caractéres morphologiques et 
fonctionnels bien différenciés. 

Il ne semble done pas que ces lymphocytes puissent muer en 
d’autres cellules ; ni les lymphocytes des tissus, ni, a fortiori, 
les lymphocytes d’origine hématogéne ne sont aptes 4 une pa- 
reille évolution vers les éléments du type conjonctif, spéciale- 
ment vers le fibroblaste. Pour les lymphocytes d’origine héma- 
togéne qui peuvent constituer une partie de ces infiltrats, on ne 
peut concevoir cette prolifération, dans les tissus, d’un élément 
venant aprés un long parcours vasculaire, de lointains follicules 
ganglionnaires, dans lesquels ils sont d’ailleurs inaptes a ce 
genre d’évolution. Pour les lymphocytes d’origine locale, leur 
genése, analogue a celle des lymphocytes du sang et leur haute 
différenciation, comme pour ces derniers, ne permet de 
croire 4 cette transformation. 

En un mot, les lymphocytes sont des éléments « fin de race », 
et non des cellules embryonnaires. Ils peuvent donner d’autres 
lymphocytes par amitose. Ils ne sont pas susceptibles de muer 
en éléments de,la série connective, par exemple en fibroblastes. 

Ceux-ci peuvent dériver de fibroblastes ou des éléments con- 
jonctifs décrits ci-dessus sous divers noms : cellules mésodermi- 
ques indifférenciées, etc. Ces cellules ont le plus souvent un 
aspect clasmacytiforme ou endothélioide ; elles sont pourvues de 
grains de segrégation qui permettent de les caractériser ; elles 
peuvent avoir un aspect lymphoide, caractére qui n’est pas pro- 
pre aux cellules de la série lymphocytique. Fibroblastes comme 
lymphocytes dérivent donc de ces cellules guiescentes ; c’est 
pourquoi dans les tumeurs, comme dans les infections d’ailleurs, 
les deux variétés lymphocytes et fibroblastes évoluent simulta- 
nément, cote a cdte, et sont mélées. Mais les unes ne dérivent. 
pas des autres. 

On ne peut donc tirer aucune déduction de la lymphocytose 
initiale pour préjuger de la fibrose ultérieure : prolifération lym- 
phocytique et fibrogenése peuvent coexister, se développer céte 
a cdte : c’est ce qui se produit dans les zones d’accroissement 
des tumeurs, ott lymphocytes et fibroblastes jeunes sont intri- 
qués. Mais on ne saurait établir aucune filiation des uns aux 
autres. 

On ne pourra donc pas espérer qu’une infiltration intense de 
lymphocytes autour de foyers cancéreux donnera naissance a 
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une fibroblastose et a une fibrogenése intenses. En pratique, il 
n’y a d’ailleurs aucun rapport, comme nous I’avons constaté et 
dit dans la premiére partie de ce travail, entre la lymphocytose 
primitive et le caractére fibreux de la tumeur. 

Il en résulte que les différentes méthodes destinées 4 activer 
la lymphocytose (chauffage, chimiothérapie, radiothérapie a fai- 
ble dose) n’auront pas, du moins de ce fait, l’action fibroplastique 
et sclérosante qui nous parait étre une entrave a lévolution 
rapide des tumeurs. 

Si elle se produit, c’est par action directe sur la fibroblastoge- 
nése, qui ne dérive nullement de la lymphocytose initiale. 

La lymphocytopoiése obtenue par ces divers procédés a pro- 
bablement quelque action sur le cancer, mais elle parait extré- 
mement faible ; la lymphocytose qui agit sans doute par l’éla- 
boration de ferments, plus que par action de présence, est une 
réaction initiale passagére, et, on peut dire, sans effet apprécia- 
ble ; elle est balayée par le processus néoplasique sans laisser de 
traces. Partant, sa valeur pronostique est également faible. Sa 
présence ne promet rien ; elle indique simplement qu’a l’endroit 
ot on la rencontre se développe un processus d’irritation en 
activité et qu’il est assez lent pour permettre une réaction du_ 
stroma du type lymphocytaire, réaction de caractére trés géné- 


ral, propre 4 toutes les infections et a toutes les irritations lentes 
et chroniques. 


(Laboratoire d’Anatomie pathologique et de Microscopie clinique 
du Professeur Sabrazés, a Bordeaux) 


Discussion 


M. DarieR. — Dans les cancers de la peau il y a un contraste 
absolu, en ce qui concerne les infiltrats de cellules lymphoides, 
entre les diverses espéces. L’épithéliome spino-cellulaire, qui est 
infectant et de marche rapide, est généralement entouré de plas- 
mocytes en grande abondance ; autour de |’épithéliome baso- 
cellulaire, lequel n’est pas infectant et dont la marche est lente, 


les plasmocytes et les cellules de la série lymphoide sont au 
contraire absents ou trés rares. 


Pouvoir cancérigéne des sous-produits du goudron 
Quelques considérations sur leur mode d’action 


Par M. le Dt MAISIN (de Louvain) 


(Paraitra dans le prochain numéro) 


Le cancer a Amsterdam de 1910 a 1923 
Etude statistique 


Par M. H.-T. DEELMAN 
Directeur du Laboratoire « Antoni v. Leeuwenhoekhuis », Amsterdam 
Institut néerlandais pour l'étude du cancer 


Dés la premiére année de la guerre on a signalé, en Allema- 
gne, son influence sur le cancer comme cause de morbidité et de 
mortalité. Lorsque plus tard les conditions d’alimentation devin- 
rent trés mauvaises, il a été question d’une expérimentation en 
masse et l’on pensait pouvoir déterminer dans lune ou I’autre 
direction une influence sur la mortalité par cancer ou par quel- 
ques espéces de cancer. J’emprunte 4 un exposé littéraire de 
Rau les communications suivantes données par HANSEMANN, 
KIRCHNER, MAGNuS-LeEvy, SAALMANN, ORTH, BENDA, HALSER, 
MACKENROTH, KOBLANCK, AMBERGER, STRASZMANN, JAWORSKI, 
GORN, e. a.(1). Ce sont des comptes rendus des _laboratoires 
d’anatomie pathologique, des cliniques de chirurgie, des bureaux 
de stastistique de quelques villes, ot: l’on a comparé les périodes 
d’avant la guerre avec la période de guerre. On ne peut pas 
dire qu’aprés la lecture de ces publications on ait acquis une idée 
bien exacte sur ce chapitre. Bien souvent, il est difficile d’en 


(1) Zeitschrift fiir Krebsforschuny, 1922. 
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tirer des conséquences, vu la courte durée du temps ou le petit 
nombre des cas. Les conclusions des auteurs varient trés sou- 
vent. En France, on a attribué une plus grande importance 4 l’in- 
fluence de la guerre méme sur l’apparition des tumeurs malignes. 
Mais 1a aussi les résultats sont douteux. 

Cependant il me parait important de comparer le nombre des 
cas dans une ville comme Amsterdam au cours de ces derniéres 
années, quoiqu’en comparaison des pays belligérants nous ayons 
joui d’une situation assez privilégiée. J’avais, en entreprenant 
ce travail, encore un autre but qui était de me rendre compte de 
la multitude de certaines formes de cancer que l’on ne mentionne 
pas parmi les autres dans les grands groupes des statistiques 
officielles. Grace 4 une collaboration méritoire du Bureau com- 
munal de statistique 4 Amsterdam, je dispose de tous les cas 
de cancer pendant les derniéres treize années. 

La statistique officielle fournit les formes de cancer suivantes: 
de l’estomac, de l’intestin, de la bouche, de la peau, d’autres orga- 
nes, de l’utérus et du sein. En subdivisant quelques-uns de ces 
groupes j’ajoutais : l’cesophage, le rectum, la langue, le larynx et 
les sarcomes (tous les cas de sarcomes ensemble). Je me propose 
de faire quelques remarques a l’aide de la planche ci-aprés, sur - 
la mortalité produite par le cancer ; au moyen des diagrammes, 
Ja mortalité est notée pour les hommes et les femmes et pour les 
cas de cancer disséminés sur les divers organes. Ces espéces de 
statistiques contiennent toujours beaucoup d’erreurs. II] est su- 
perflu de le démontrer. C’est pourquoi il ne faut pas attacher une 
trop grande importance aux chiffres absolus de la mortalité. 
Nous ne nous occuperons en général que de la comparaison entre 
la mortalité chez les hommes et les femmes et des années. II est 
possible de constater une petite augmentation des chiffres qui 
sont indiqués dans le tableau suivant : 


1913-1917 1918-1922 Augmentation 


Mortalité des hommes.| 11,09 p. 10.000 et par an |.11,99 p. an | 90/0 


Mortalité des femmes. | 11,66 p. 10.000 et par an | 12,41 p. an | 7 1/2 0/0 


En étudiant a l’aide du tableau l’influence de la guerre sur la 
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mortalité par cancer il n’est pas possible de constater quelque 
différence. Et sans l’indication des années il ne serait pas possible 
de distinguer les années de guerre. Il me semble important de 
constater que la mortalité par cancer chez les hommes et les fem- 
mes est toujours presque égale. Cette égalité est toujours atteinte 
la ot les statistiques des pays divers sont exactes. Il y aurait ici 
une bonne occasion pour faire plusieurs considérations. 

Voici ce que l’on peut remarquer sur la mortalité du cancer 
suivant les organes atteints : Les organes du tractus digestivus 
viennent en premier lieu. Chez les hommes 80 0/0, chez les fem- 
mes 60 0/0 de la mortalité totale. En ajoutant la mortalité due 
au cancer du sein et au cancer de l’utérus la mortalité du cancer 
est chez elles aussi 80 0/0 de la mortalité totale. 

Nous n’avons pas fait une subdivision dans le groupe du cancer 
de l’estomac et du foie, parce que nous savons que beaucoup des 
cas publiés comme cancers du foie dérivent au fond d’un cancer 
de l’estomac. Nous avons mis a part dans ce groupe les cancers 
de l’cesophage. Nous avons aussi séparé les cancers du rectum 
des cancers de |’intestin et aussi le cancer de la langue du cancer 
de la bouche. 

Il appert qu’il y a la une influence considérable du sexe. Cela 
était connu, mais trés difficile 4 mesurer. Le cancer de la langue 
par exemple est chez les hommes 6 fois 1/2 plus fréquent que 
chez les femmes, et le cancer de l’cesophage est 5 fois 1/2 plus 
fréquent chez les hommes que chez les femmes (1). Aprés avoir 
séparé des cancers de l’estomac le cancer de l’cesophage, on 
arrive 4 ce résultat plus ou moins imprévu que le nombre des 
cancers de l’estomac chez les hommes et chez les femmes, a 
Amsterdam du moins, ne différe pas de beaucoup (pour 10 cas 
chez les femmes on trouve 11 cas chez les hommes). 

La différence entre les sexes pour ce qui concerne la mortalité 
par cancer diminue en allant de la bouche a l’estomac. 

Le cancer du rectum est une subdivision importante dans le 
groupe des cancers de l’intestin. La mortalité des hommes et des 
femmes a été a peu prés la méme dans les derniéres années 
(96 cas chez les hommes, 101 cas chez les femmes). Dans le cou- 
rant des années, c’est le seul genre de cancer qui, malgré le 
nombre peu élevé des cas, montre une certaine augmentation. Le 


(1) Dans ces considérations j’ai supposé que le nombre des hommes et des 
femmes chez les vivants est égale. Voir le tableau des chiffres,. p. 442. L’erreur 
est petite. 
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cancer du sein et de l’utérus sont les localisations de cancer 
qui sont les plus fréquentes chez la femme. Une diminution de la 
mortalité — malgré les efforts thérapeutiques — n’a pas été 
constatée jusqu’a présent. 

La mortalité des cancers de la peau est chez les hommes plus 
grande que chez les femmes. Les chiffres sont d’ailleurs res- 
treints et il y a des années que la mortalité est nulle. Nous avons 
la certitude que dans ce groupe la thérapie joue un réle impor- 
tant. 

La mortalité des sarcomes est minime chez l'homme. Toute- 
fois elle est un peu plus élevée que chez la femme (en moyenne 


72°73 48:16 18 20 2 


Fic. 1. — La mortalité 4 Amsterdam pendant les années 1910-1922, pour les hommes 
et les femmes et selon les différents organes. La mortalité est calculée pour 
10.000 vivants (voir partie droite). 


3440/0 de la mortalité générale). La mortalité dans le groupe 
« autres organes » est chez ’homme plus grande. Ici nous trou- 
vons les cancers de la prostate ; ce genre de cancer est relative- 
ment rare. Nous y trouvons aussi le cancer du larynx ; la nous 
constatons une grande différence entre les deux sexes : les treize 
années nous donnent chez les hommes 167 cas et chez les fem- 
mes 13 cas. La différence entre les sexes est pour cette forme la 
plus grande que nous ayons relevée parmi tous les autres orga- 
nes. La thérapie dont ont bénéficié les deux sexes a réussi a en 
guérir quelques cas de sorte que la différence de la morbidité n’a 
pas été si grande. Mais ici aussi l’on tatonne dans l’obscurité quant 
aux causes effectives, bien qu’il soit peut-étre possible de croire 4 
Yinfluence du tabac, de Valcool, ete. Il est remarquable que la 
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différence des sexes concernant le cancer du poumon ne soit pas 
aussi évidente (43 cas chez les hommes, 30 chez les femmes). 

Conclusion : La mortalité par cancer & Amsterdam montre 
une augmentation peu considérable. Dans les deux derniers 
quinquannions on a trouvé une augmentation chez les hommes 
de 9 0/0 et chez les femmes de 7 1/2 0/0. Il est évident que la 
guerre n’a eu aucune influence en Hollande. La répartition entre 
les divers organes nous montre des différences considérables 
entre les sexes. Nous pouvons résumer ces différences comme 
suit : 

Le cancer du larynx, de la langue, de l’cesophage sont plus fré- 
quents chez les hommes que chez les femmes. Dans cet ordre, 
la différence de nombre des cas entre les sexes est en train de 
diminuer. Quant au cancer de l’estomac les chiffres ne différent 
pas de beaucoup. Tous ces détails ne sont pas démontrés assez 
clairement dans les statistiques officielles, parce que les chiffres 
sont résumés dans quelques groupes trop vastes. 


Un cas d’épithélioma primitif de l’intestin gréle 


Par MM. L. GRAVIER et P. ROCHET (de Lyon) 


L’épithélioma primitif de l’intestin gréle est d’une extréme 
rareté, puisqu’en 1903, dans sa thése, Lecéne ne pouvait en 
colliger que 10 observations. I] n’est done pas sans intérét d’en 
rapporter un nouveau cas, dont l’examen histologique a démon- 
tré l’authenticité. 


OBSERVATION 


Rétrécissement en ficelle de l’intestin gréle, de nature néoplasique. 
— Récidive in situ. 

S. P., 57 ans, entre 4 ’hopital pour des crises douloureuses abdo- 
minales apparues depuis 2 ans et un amaigrissement de 12 kg. Il 
s’agit d’un syndrome de Koenig typique et l’examen révéle, sur un 
ventre modérément ballonné, un péritaltisme a point de départ fosse 
iliaque gauche. 

L’intervention pratiquée par notre maitre, le D' Desgoutte, montre 
un rétrécissement en ficelle portant sur le dernier tiers du gréle. 
Tumeur trés mobile, sans ganglions mésentériques perceptibles. Forte 
. dilatation sus-stricturale. Résection intestinale et anastomose latéro- 
latérale a la suture. 

Suites opératoires normales. Le malade engraisse de 12 kg. en 
2 mois et les fonctions intestinales restent normales pendant 4 mois. 

Dés le 5° mois, des crises douloureuses réapparaissent et augmen- 
tent progressivement. Dix mois plus tard, le malade revient deman- 
der une intervention pour un syndrome identique a celui du premier 
séjour. Le ventre trés ballonné empéche l’examen, mais il existe un 
noyau de récidive au niveau de l’ombilic. 

Opération (D* Desgouttes) : grosse tumeur de la zone ombilicale 
englobant le colon transverse. Au niveau de la suture iléale, récidive 
qui rétrécit la lumiére intestinale. Ablation en bloc de la récidive et 
de la tumeur de la paroi. Anastomose latéro-latérale du gréle au bou- 
ton ; anastomose a la suture termino-terminale du colon transverse. 
Le malade meurt des suites de l’intervention. 


Nous n’insisterons pas ici sur les détails cliniques de notre 
observation qui répondent d’ailleurs 4 l’évolution classique de 
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ces sortes de tumeurs. Mais en présentant nos documents icono- 
graphiques, qui forment du reste l’intérét principal de notre 
communication, nous croyons utile de souligner quelques points. 


Fic. 1. — Microphotographie : Gross. : 18 diamétres. — Coupe longitudinale du 
rétrécissement intestinal. Tubes néoplasiques dans la sous-muqueuse, les 
faisceaux musculaires et dans la sous-séreuse épaissie et intéressée. 


Comme !’a montré Lubarsch, |’épithélioma nait probablement 
des culs-de-sac glandulaires de Lieberkiihn. Les tubes néoplasi- 
ques, disséminés dans la sous-muqueuse, la musculaire et la 
sous-séreuse, reproduisent l’aspect d’une glande de Lieberktthn 
et les colorations spéciales ne montrent ni cellules muqueuses (1) 


(1) La coloration au muci-carmin révéle cependant des traces de mucus dans 
la lumiére des tubes néoplasiques, mais il n’existe aucune cellule colorée par le 
muci-carmin, alors que les cellules caliciformes se montrent nombreuses, avec 
leur belle coloration rouge, dans les glandes de Lieberkiihn. 
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ni cellules argentaffines. I] s’agit done d’un épithélioma glandu- 
laire typique. 

La fig. 1 montre bien le mécanisme du _ rétrécissement en 
ficelle. Il ne s’agit pas de rétrécissement de la lumiére par déve- 
loppement de la tumeur, mais d’une stricture vraie. C’est le tissu 


Fic. 2. — Microphotographie : Gross. : 270 diamétres environ. 
Tubes néoplasiques dans les faisceaux musculaires. 


connectif sous-péritonéal qui s’hypertrophie et se sclérose de 
telle fagon qu’il tire sur les tissus environnants. Il en résulte, 
d’une part, un affaissement de la lumiére comme pour une bourse 
dont on tire les cordons, d’autre part un rapprochement des 
lévres sus et sous-stricturales bientét reliées et fixées l’une 4 
lautre par le tissu scléreux. Refoulée par le développement du 
tissu connectif, la lame endothéliale péritonéale saute d’une lévre 
a l’autre sans descendre le long de chacune d’elles, 
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C’est en définitive le développement du tissu connectif sous- 
séreux qui détermine la forme du rétrécissement et cette réaction 
conjonctive d’ailleurs inconstante semble caractéristique cepen- 
dant des lésions du gréle. Peu importe la lésion primitive : tuber- 
culose, comme c’est le cas le plus fréquent, syphilis, cancer. Il 
est probable qu’une évolution aussi générale doit tenir 4 une 
certaine bénignité de l’agent vulnérant et surtout 4 une disposi- 
tion anatomique qui répond sans doute au dispositif lymphati- 
que du gréle. Le siége des tubes néoformés dans la couche mus- 
culaire et la sous-séreuse semble bien correspondre dans nos 
préparations 4 un ensemencement lymphatique. 

Cette notion anatomique nous parait comporter une sanction 
thérapeutique. Malgré la localisation apparente de la tumeur et 
ses caractéres histologiques relativement bénins, la résection 
doit porter sur un segment étendu du gréle tant en amont qu’en 
aval et étre complétée par une résection cunéiforme du mésen- 
tere, quelque normal que puisse apparaitre le systeme ganglion- 
naire. La disposition du réseau lymphatique sous-séreux, qui 
s’étend d’une facon continue 4 la surface du gréle, explique faci- 
lement les migrations. néoplasiques lointaines dans ce systéme. 
La récidive in situ, qui est presque la régle dans l’épithélioma 
primitif du gréle, est un argument important en faveur de notre 
maniére de voir. : 


n 


Lympho-sarcome palatin avec grosse réaction 
ganglionnaire. — Disparition compléte de la 
tumeur et de Tladénopathie par la_ seule 
radiumthérapie de la lésion principale. 


Par M. le D' M. CHATON 


Professeur suppléant a l’'Ecole de Médecine de Besancon 


Le nommé C... Jean, de G..., Doubs, cultivateur, Agé de 73 ans, nous 
est adressé par le D' Binet, de Besancon, au début de décembre 1922. 

Il présente une grosse tumeur occupant toute la partie gauche de 
la volte palatine, envahissant la moitié de la portion droite de cette 
méme région. En arriére, elle s’étend jusqu’a la luette. Son volume 
est tel que la bouche ne peut étre fermée et que la mastication est 
impossible. Son aspect est gris-bleu. Elle donne a la fois l’impression 
d’étre dense et friable. Les quelques dents qui subsistent 4 la machoi- 
re supérieure sont complétement enfouies dans cette tumeur. On les 
reconnait au fond de profondes dépressions par contact avec le stylet 
et a leur aspect blanchatre. Néanmoins ce néoplasme est peu saignant 
et malgré son siége dégage peu d’odeur. (Photo. 1.) 

Le sillon gingivo-jugal supérieur gauche est effacé par l’oedeéme. 
La joue, la lévre supérieure sont soulevées de ce coté. 

Il existe une énorme réaction ganglionnaire sous-maxillaire a gau- 
che, du volume du poing. Cette tuméfaction est ferme, multilobée et 
le palper permet d’en différencier les divers éléments constitutifs. 
Dans le creux sous-claviculaire gauche on percoit un ganglion du 
volume d’une noix. 

D’aprés les renseignements donnés par le malade, l’affection a dé- 
buté il y a un an par un « bouton » situé sur la votite palatine, qui 
s’est accru progressivement. Les ganglions sous-maxillaires ont été 
remarqués par lui dans le courant de l’été 1922. 

La faiblesse est grande et due vraisemblablement pour une part 4 
Vinsuffisance alimentaire et 4 une intoxication résultant de la résorp- 
tion des toxines élaborées par la tumeur. 

Les antécédents sont excellents. [1 n’a jamais été malade. La mére 
est morte a 88 ans, le pére, accidentellement, a 74 ans. 

Nous pratiquons une bicpsie. Le résultat de examen histologique 
qui en fut fait par M. le D' Leroux est le suivant : « Tumeur consti- 
tuée par un amas assez homogéne de cellules généralement arrondies 
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mais présentant un certain polymorphisme. Le stroma conjonctif est 
a peu prés inexistant. Il semble bien que l’on soit en présence d’une 
tumeur du tissu lymphoide, Virrégularité cellulaire étant en faveur 
dune tumeur maligne lymphosarcomateuse. » 

Le i** décembre, nous projetons de pratiquer sous anesthésie géné- 
rale 4 Péther Vablation préalable des masses ganglionnaires. Une 
syncope anesthésique grave dont on ne tire le malade que par les 


Photo. 1 


manceuvres de respiration artificielle prolongées, nous fait aban- 
donner cette tentative. 

Le lendemain 2 décembre, avec des espoirs thérapeutiques pure- 
ment palliatifs, nous tentons une application de radium au niveau 
de la seule tumeur palatine dans le but d’en obtenir une régression 
permettant la reprise de lalimentation. 

Le systéme radiumthérapique utilisé comprenait six aiguilles de 
quatre milligrammes de bromure de radium chacune et un tube de 
cinquante milligrammes du méme sel. Ils furent disposés, sans anes- 
thésie, de la facon suivante : 

A aide d’un gros trocart on fait d’avant en arriére, en un point 
convenable, une ponction dans le sillon gingivo-jugal. Dans le trajet 
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est placé le tube de cinquante milligrammes. L’orifice d’entrée est 
fermé par un point 4a la soie et le fil repére de ce tube est fixé a la 
joue gauche a l’aide de collodion. 

On pratique ensuite sur les limites droites de la tumeur, & sa base, 
de droite 4 gauche, parallélement au plan de la voiite palatine 4 1 cm. 
environ les unes des autres, six ponctions avec un trocart moyen, dans 
le trajet desquelles sont enfouies les six aiguilles radiféres. Les fils 
repérés des trois les plus antérieures, réunis en faisceau, sont fixés 
avec collodion a la région malaire droite et ceux des trois derniéres, 


Photo. 2 


réunis de la méme facon, 4 la face externe de la joue du méme cote. 
N’ayant a ce moment a notre disposition que ces six aiguilles la 
tumeur se trouvait insuflisamment irradiée, sa partie toute posté- 
rieure sur une étendue antéro-postérieure de 3 centimétres environ 
n’étant pas exposée au rayonnement et nous avions le projet de la 
traiter ultérieurement de la méme facon. 

Au bout de 24 heures, le tube de cinquante milligrammes_placé 
dans le sillon maxillo-jugal est enlevé. 

Dés le second jour, les diverses aiguilles jouent dans leur trajet. 
Chaque nuit, quelques-unes d’entre elles se déplacent et doivent étre 
remises en place le matin. 
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Dés le troisiéme jour au matin, nous sommes frappés de l’affaisse- 
ment manifeste a la fois de la tumeur et de la masse ganglionnaire. 
A partir de ce moment, du matin au soir, nous constatons au niveau 
de ces derniéres des modifications favorables, 4 marche extraordi- 
nairement rapide. 

Quand au cinquiéme jour, 4 17 heures, nous pratiquons l’ablation 
de toutes les aiguilles, la tumeur dans son ensemble a diminué des 
deux tiers. Les ganglions sous-maxillaires sont littéralement fondus. 


Photo. 3 


On ne percoit plus 4 leur place que deux glandes mobiles du volume 
dune noix. Le ganglion sus-claviculaire a disparu. 

Mais le malade est trés affaibli, trés amaigri. Il a le teint terreux, 
est menacé de syncopes dans la station verticale. I] quitte néanmoins 
la maison de santé le 14 décembre. (Photo. 2.) 

Rentré chez lui, l’appétit renait trés rapidement. Nous notons dans 
les suites le phénoméne suivant. Une quinzaine de jours aprés son 
retour, il présente de l’oedéme non douloureux des deux membres 
inférieurs, surtout accentué a la région du pied. Il a Pimpression que 
la peau a ce niveau est parcheminée. Au méme moment, il est frappé 
du gonflement de ses seins, en particulier du sein gauche, dont le 
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mamelon est devenu douloureux au contact de sa chemise. Trois 
semaines aprés, ces manifestations diverses avaient disparu. 

Nous avons revu ce malade, dont nous avions les meilleures nou- 
velles le 4 mai. Il a pour l’instant tous les caractéres de la guérison 
complete. Alerte, vif, gai, le teint rosé, il travaille dans la campagne 
comme un adulte, du matin au soir. (Photo. 3.) 

L’appétit est excellent, le sommeil aussi. I] ne subsiste aucune trace 
des adénopathies antérieurement observées. La voite palatine, au 
siége de l’ancienne tumeur, est plane, elle présente un aspect cica- 
triciel général blanchatre avec, en certains points, une teinte ardoisée. 


Cette observation nous parait devoir comporter quelques re- 
marques. 

Nous avons cherché a graver dans notre esprit les caractéres 
objectifs de cette tumeur volumineuse, de teinte gris-bleu, dense, 
peu ulcérée malgré son volume, ne dégageant pas l’odeur si 
désagréable, particuliére aux cancers de la bouche, et dans la 
profondeur de laquelle se trouvaient enfouies les dents. Nous 
regrettons de n’avoir pu en faire exécuter une planche coloriée, 
car nous pensons que le radiumthérapeute exercé de l’avenir 
pourra déja dans certains cas, avec les seuls caractéres cliniques 
et objectifs, préjuger de lefficacité de laction thérapeutique 
qu’il va entreprendre. 

Cette tumeur, nous l’avons vu, avait histologiquement la struc- 
ture d’un lymphosarcome, variété histologique particuliérement 
sensible 4 l’action des radiations. 

Mais le point le plus important est la disparition rapide d’adé- 
nopathies distantes par l’irradiation de la seule tumeur princi- 
pale. Dans cette observation, la radiumthérapie d’une tumeur 
palatine amena la disparition compléte d’adénopathies sous- 
maxillaire et sus-claviculaire qui l’accompagnaient et la guéri- 
son se maintient depuis cing mois. Pour expliquer ce phéno- 
méne on peut faire diverses hypothéses. 

Nous nous sommes demandés si des éléments cellulaires leu- 
cocytaires n’étaient pas susceptibles de devenir radiféres et, 
charriés par la circulation lymphatique, de venir a distance, 
dans les ganglions tribulaires, influencer les cellules néoplasi- 
ques qui s’y trouvent. Cette explication ne nous parait pas a 
retenir. En effet, nous faisons un usage habituel de l’écran fluo- 
rescent pour contrdler la bonne mise en place des tubes de ra- 
dium dans les tumeurs. Cette pratique nous a permis de consta- 
ter que l’écran appliqué contre la zone irradiée, présente au point 


LYMPHO-SARCOME PALATIN AVEC REACTION GANGLIONNAIRE 453 


méme de l’application de l’agent thérapeutique, une zone éclai- 
rée de peu d’étendue a limites nettes, de teinte bleu violet. Elle 
répond au siége méme de la tumeur. Elle est analogue comme 
aspect a image que l’on a, en examinant de cette maniére un 
tube de Dominici. C’est en dessinant sur la peau les limites de 
cette zone fluorescente que nous déterminons si lirradiation 
est correctement établie. 

Mais nous avons vu aussi que cet écran présentait une faible 
luminosité qui en dessine les contours, comme nous le verrons 
i la surface du corps du sujet, 4 une certaine distance de l’appli- 
cation des tubes de radium. Cette luminosité disparait instan- 
tanément au moment méme de l’ablation des tubes de radium. 
Elle n’est donc pas due a des agents cellulaires imprégnés d’éma- 
nations qui, eux, resteraient dans les tissus. Il y a aussi contre 
cette hypothése cet autre argument que la luminosité a distance 
se constate aussi bien dans le sens du courant sanguin et lym- 
phatique que dans le sens opposé. Ainsi dans le cours d’un trai- 
tement radiumthérapique d’un cancer de la langue nous avons 
constaté que l’écran restait 4 contours visibles dans le sens du 
courant sanguin et lymphatique jusqu’a la clavicule, mais aussi 
au sommet du crane, aussi bien que du coté cpposé a la lésion. 

Nous nous sommes alors posé la question de savoir si ce 
n’étaient pas simplement les rayons a distance susceptibles de 
dessiner les contours de I’écran et certainement plus importants ° 
encore que ne permet de le constater le mode d’exploration peu 
sensible utilisé, qui, dans notre observation, étaient allés influen- 
cer le systeme ganglionnaire. Nous croyons avoir constaté, en 
effet, que les contours d’un écran se dessinent non seulement a 
la surface des téguments, dans le voisinage du centre d’irradia- 
tion, mais aussi a distance du corps du sujet jusqu’é plus de 
cinquante centimétres de distance de lui lorsqu’on oriente l’écran 
de son cété. Quelle est la cause de cette fluorescence ? II est trés 
peu probable qu’elle soit provoquée par les rayons y régis par 
la loi du carré des distances, mais bien plut6t par des rayons se- 
condaires ayant pris naissance au contact des tissus. 

Leur faiblesse doit étre extréme et alors peuvent-ils avoir une 
influence favorable ? En faveur de cette hypothése, notons qu’il 
s‘agissait, dans l’observation de notre malade, d’un lymphosar- 
come, tumeur particuliérement sensible a l’action des rayons. 
Contie cette hypothése est au contraire ce que nous savons de 
laction excitante des irradiations insuffisantes. 
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Reste ’hypothése d’une action a distance par des anticorps ou 
lysines ayant pris naissance dans le foyer irradié et résultant de 
la destruction des cellules néoplasiques sous l’action des rayons 
du radium. Emise par Mme Simone Laborde et Cuel a l’Asso- 
ciation francaise pour |’étude du cancer dans la séance du 20 no- 
vembre 1922 4 l’occasion d’une observation de chondro-sarcome 
thoracique ot l’irradiation d’une partie de la tumeur fit dispa- 
raitre des masses néoplasiques non exposées a l’irradiation di- 
recte. Elle a pour elle l’autorité de son auteur et celle des 
différents membres de |’Association qui prirent part 4 la discus- 
sion : MM. Roussy, Darier, Béclére, Belot. Elle est peut-étre sus- 
ceptible d’expliquer, dans l’observation de notre malade, par 
une action anaphylactisante, ces étranges cedémes des membres 
inférieurs et des seins, présentés par lui et qui se développérent 
quinze jours aprés la radiumthérapie. 

De fait, cette hypothése des lysines est une hypothése logique 
et qui fait naitre de grands espoirs. Si elle se confirme, du jour 
ot l’on pourra isoler ces lysines, il est permis de penser que le 
probléme de la sérothérapie anticancéreuse ne sera pas loin 
d’aboutir 4 une solution pratique. 
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Contribution a étude de la pathogénie 
des cancers épithéliaux 


Par M. Auguste LUMIERE 


L’Association Francaise pour |’Etude du Cancer a publié, dans 
son numéro de février 1923, un mémoire fort intéressant de 
MM. Champy et Vasiliu, dans lequel ces auteurs ont tenté d’éta- 
blir une théorie générale des tumeurs épithéliales en se basant 
sur les faits connus de la biologie des épithéliums. 

Ils ont, a cet effet, observé les modifications histopathologiques 
qui surviennent dans la peau des souris cancérisées 4 la suite 
de badigeonnages au goudron, en suivant méthodiquement |’évo- 
lution des lésions pendant le cours du traitement, depuis la pre- 
mi¢re imprégnation de substance irritante jusqu’éa la formation 
de la tumeur. 

Conformément aux notions que nous possédons sur la régéné- 
ration des tissus, MM. Champy et Vasiliu ont constaté qu’aprés 
la suppression physiologique de la couche cornée et du poil, par 
Yapplication de goudron, l’épithélium ulcéré se met a proliférer 
activement ; chaque fois que l’on produit une mortification 
tissulaire par le méme procédé, les couches de cellules consti- 
tuantes tendent a se réparer et cette réparation prend une allure 
d’autant plus excessive que les lésions sont plus persistantes ou 
plus répétées. 

La numération des mitoses au cours des badigeonnages suc- 
cessifs a montré 4 ces expérimentateurs que la vitesse de la mul- 
tiplication cellulaire augmentait assez réguliérement depuis le 
début jusqu’a l’apparition du néoplasme. C’est ainsi que ces mi- 
toses, qui sont de 2 4 3 pour mille dans la peau saine, passent 
a6 au 15° jour, 4 25 au 30° et & 42 au 186°. 

MM. Champy et Vasiliu tirent de ces faits la conclusion que 
le cancer parait étre le terme ultime de ces efforts de réparation 
que l’on empéche constamment d’aboutir et qu’il nait en des 
points ou: la destruction répétée des cellules épithéliales provo- 
que des phénoménes de multiplication dont la vitesse augmente 
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progressivement jusqu’a atteindre le taux ott ces cellules échap- 
pent, par cette vitesse méme, aux processus normaux de régu- 
lation. 

Les éléments cellulaires pourraient, d’aprés cette conception, 
acquérir peu a peu une aptitude 4 la prolifération de plus en 
plus marquée, jusqu’au moment oi cette propriété, poussée a 
lextréme, déborderait le mécanisme modérateur qui limite la 
croissance des tissus. 

Cette ingénieuse théorie concorde parfaitement avec l’examen 
des coupes pratiquées aux différents stades des transformations 
lésionnelles pré-cancéreuses qui surviennent successivement au 
cours de l’expérience, mais nous sommes obligé de reconnaitre 
qu’elle ne permet pas d’expliquer les faits qui se rapportent a 
la genése des tumeurs épithéliales chez homme. 

Examinons, en effet, ce qui se passe dans la dégénérescence 
cancroidale des cicatrices de brilures cutanées, dont nous pou- 
vons suivre toutes les phases, méme dans la période pré-tumo- 
rale, puisque leur évolution se déroule sous nos regards. 

C’est grace a la facilité de cette observation que les conditions 
de la dégénérescence ont pu étre déterminées. Ruchaud les a 
précisées nettement de la facgon suivante, dans sa thése inaugu- 
rale de 1908 (1) : 

1° Le cancroide prend naissance, en général, sur des brilures 
étendues, ayant mis longtemps 4 se réparer ou ayant suppuré 
abondamment. 

2° L’un des facteurs principaux de la dégénérescence est I’an- 
cienneté de la lésion : c’est l’Age de la cicatrice qui importe et 
non celui du malade. 

3° Pour dégénérer, les cicatrices doivent étre secondairement 
traumatisées par érosion, suppuration, choc, déchirures, brides 
cicatricielles limitant les mouvements et occasionnant des 
tiraillements, etc. 

La condition énoncée au paragraphe 2 nous montre qu’il faut 
attendre un temps trés long avant de voir le cancroide s’instal- 
ler ; ce n’est le plus souvent que 15 ou 20 ans aprés I’accident 
primitif que la tumeur apparait. 

Pendant ces délais indispensables et trés prolongés, les phé- 
noménes prolifératifs se trouvent presque complétement éteints 


(1) E. Rucuaup. — Contribulion a Vétude de la dégénérescence cancroidale 
des briilures. Lyon, 1908. 
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dans la cicatrice dont les cellules ne sont ainsi nullement entrai- 
nées & la multiplication ; bien au contraire, les échanges sont 
trés ralentis au niveau du tissu cicatriciel, la vitalité s’en trouve 
trés atténuée et les mitoses plus rares que dans la peau normale. 

Ce n’est pas non plus dans le traumatisme secondaire déclen- 
chant la cancérisation qu’il faut chercher l’entrainement des cel- 
jules 4 la prolifération, car il peut étre de courte durée et il n’est 
pas nécessaire qu’il soit répété ; une simple érosion, un seul 
coup de marteau suffisent 4 marquer l’origine de la néoplasie 
maligne ; et ce n’est pas seulement pour les cancers développés 
sur des brilures que la condition d’ancienneté est valable, chez 
homme, mais aussi dans la plupart, sinon dans tous les cas de 
dégénérescence cancéreuse de cicatrices ou d’autres lésions. 

Les ulcérations du col utérin dans la gonococcie, celles de la 
cavité buccale dans la syphilis, etc., seront guéries et auront 
donné naissance 4 des formations tissulaires torpides depuis de 
longues années quand la tumeur fera son apparition a leur ni- 
veau. 

Il semble done que ’hypothése de MM. Champy et Vasiliu ne 
puisse étre retenue puisque l’observation clinique du cancer 
humain ne montre point l’effort de régénération, l’augmentation 
progressive des mitoses, ni l’aptitude toujours croissante des 
cellules A la prolifération sur lesquels ces biologistes se sont 
appuyés pour expliquer la genése des tumeurs épithéliales. 

Toute hypothése relative a la pathogénie des néoplasmes doit 
pouvoir s’accorder avec les conditions de la cancérisation si bien 
définies par Ruchaud, dans le cas particulier des brialures. 

Pendant plusieurs années, nous n’avions réussi a concilier 
ces conditions qu’avec une théorie parasitaire fondée sur les re- 
marques suivantes : Les défenses de l’organisme s’exercent mal 
au niveau des lésions servant de points d’appel au cancer ; plus 
ces lésions sont anciennes, plus le tissu qui les constitue est 
compact et moins il est capable de recevoir les apports d’élé- 
ments cellulaires et humoraux susceptibles de le protéger contre 
agression des parasites, l’érosion secondaire étant considérée 
comme la porte d’entrée des agents cancérigénes (1). 

Les recherches entreprises pour vérifier ces vues ayant com- 


(1) Auguste Lumére. — Considératicns sur le probléme du cancer et plan 
Wexpériences. Imprimerie Sézanne, Lyon, 1918. Présenté & l’Académie de 
Médecine par M. le Prof. Hartmann, rapporteur, le 16 mars 1919, au nom d'une 
Commission composée de MM. Jalaguier, Walter, Hartmann. 
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plétement échoué et la tumeur pouvant apparaitre sans que les 
téguments soient entamés, par contusion, par exemple, nous 
avons été conduit 4 renoncer a cette explication et nous avons 
tenté de concevoir une autre hypothése compatible avec les ré- 
sultats expérimentaux et les observations cliniques se rappor- 
tant au probléme qui nous occupe, en nous appuyant sur les pro- 
priétés fondamentales des cellules et des colloides. 

Cette conception a déja été exposée dans un ouvrage récent (2) 
et nous nous contenterons d’en rappeler ici les points principaux. 

a) La capacité prolifique d’un tissu dépend essentiellement du 
degré de différenciation des cellules qui le constituent. Quand 
ces cellules sont arrivées au terme de leur spécialisation, elles 
ne peuvent plus se multiplier que trés lentement. De nombreux 
faits confirment ce principe que MM. Champy et Vasiliu rap- 
pellent si justement dans leur mémoire, sans toutefois en tirer 
les déductions qu’il nous semble comporter. 

Or, les modifications tissulaires qui prédisposent a la cancé- 
rose, telles que certaines cicatrices ou certaines lésions, sont pré- 
cisément composées de cellules qui ont perdu leur caractére de 
différenciation, elles sont en quelque sorte dédifférenciées, elles 
tendent 4 se rapprocher des types embryonnaires capables de 
prolifération intensive et l’écart avec la forme normale est 
d’autant plus accentuée que la cause qui les a engendrées a été 
plus prolongée. 

Telle est la raison pour laquelle une altération tissulaire, 
comme une cicatrice, parait étre nécessaire pour que la cellule 
soit amenée au seul état oti elle est susceptible de se multiplier 
activement. On comprend ainsi également pourquoi ce sont les 
brilures qui ont longtemps suppuré qui sont par la suite frap- 
pées de dégénérescence cancroidale puisque ce sont celles dans 
lesquelles les dédifférenciations cellulaires sont les plus accen- 
tuées. 

b) On sait que la cellule germinative avant de se diviser doit 
atteindre un certain degré de maturité. Une évolution s’opére 
dans les colloides qui la composent, évolution qui se traduit, 
dans l’ovule, par l’expulsion de globules polaires et de queliues 
portions nucléaires et protoplasmiques. 

Ce phénoméne correspond 4 la tendance de certains matériaux 


(1) Auguste LumiErE. — Théorie colloidale de la Biologie et de la Pathologie. 
Chiron, édit., Paris, 1922, pp. 182-192. 
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colloidaux vers la floculation et 4 l’élimination des floculats inu- 
tiles. La fraction colloidale qui subsiste peut étre considérée 
comme incompléte et doit emprunter au milieu extérieur les 
éléments indispensables 4 la reconstruction de l’édifice cellulaire 
susceptible de réaliser les synthéses créatrices qui sont l’apanage 
de la cellule vivante. 

Cette maturation indispensable s’effectue rapidement pour . 
lovule dont les colloides ont une certaine fluidité, mais elle est 
extrémement lente dans les tissus cicatriciels qui sont denses et 
au sein desquels les échanges se trouvent considérablement ra- 
lentis. C’est pour cela que la préparation a la dégénérescence 
néoplasique des cicatrices exige un temps trés prolongé chez 
homme. 

c) Tant que les éléments dédifférenciés ainsi préparés par 
l’évolution de leurs colloides se trouveront immobilisés dans le 
réseau rigide de la cicatrice, ils ne pourront recevoir l’apport 
fécondant ou nutritif indispensable a leur prolifération ; c’est 
alors qu’un traumatisme secondaire devra intervenir, comme la 
piqire d’aiguille dans la parthénogenése expérimentale, pour 
faire ’appoint des matériaux sans lesquels la multiplication ne 
peut étre provoquée. - 

L’hypothése que nous venons de résumer ne semble en 
désaccord avec aucun des faits relatifs au cancer : on congoit 
avec elle la raison de l’augmentation de fréquence des tumeurs 
avec l’age et de l’influence des irritations prolongées, la possibi- 
lité de la cancérisation aussi bien par les agents physiques ou 
mécaniques que par les produits chimiques ou les parasites 
(spiroptéres, cysticerques, etc.), puisque toutes ces causes abou- 
tissent au méme résultat, 4 la formation de cicatrices avec dé- 
différenciation cellulaire. 

Les constatations de Maud Slye relativement 4 l’hérédité indi- 
recte correspondraient, d’aprés notre thése, a l’aptitude des 
membres de certaines familles 4 faire des cicatrices d’un type 
kéloidien, par exemple, aptes 4 dégénérer, alors que les sujets 
appartenant a une autre souche feront, dans les mémes condi- 
tions, des cicatrices souples et répareront plus parfaitement leurs 
tissus. La syphilis et les affections transmissibles, susceptibles 
doccasionner des lésions cicatricielles, seront encore des causes 
@hérédité cancéreuse indirecte. 

La contagion des cages s’explique d’autant mieux par l’inter- 
vention d’un parasitisme lésionnel que c’est dans les élevages 
malpropres qu’on la rencontre habituellement. 
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Si cette théorie est exacte, si le facteur temps intervient, dans 
la genése des cancers, par le mécanisme que nous avons indi- 
qué, comment peut-il se faire que les tumeurs du goudron, chez 
la souris, apparaissent en quelques mois, alors que, chez l’hom- 
me, le processus dégénératif exige de longues années ? 

La réponse a cette question parait fort simple : Chez la souris, 
tous les phénoménes prolifératifs s’effectuent trés rapidement : 
le temps de la gestation, celui de la croissance ainsi que la lon- 
gévité sont de 20 a 40 fois plus courts que chez ’homme ; il est 
rationnel de supposer que les transformations cellulaires et 
colloidales qui conduisent aux néoplasies exigent des temps sen- 
siblement proportionnels aux durées relatives de ces phénomé- 
nes chez ces deux espéces. C’est précisément ce que l’on observe. 

Bien que l’hypothése que nous venons de formuler ne soit 
pas étayée sur des arguments péremptoires, nous avons cru utile 
de la rappeler, parce qu’elle parait concorder mieux que les théo- 
ries antérieures avec les faits et avec les propriétés fondamen- 
tales des cellules et des colloides, et parce qu’elle peut, sans doute 
aussi, constituer un nouvel élément de discussion dans le pro- 
bléme de la cancérose qui est incontestablement l’un des plus 
angoissants de la pathologie. 


Elections 


A la suite de rapports verbaux, ont été nommés membres cor- 
respondants 4 l’unanimité des membres présents : MM. Cons- 
tantini, d’Alger ; Gravier, de Lyon; Murphy, du Rockefeller 
Institut, & New-York ; Yamaghiwa, de Tokio; Itchikawa, de 
Sapporo. 


La séance est levée a 18 h. 45. 


Le Secrétaire, 
A. HERRENSCHMIDT. 


Erratum : Dans article du Prof. J. Fibiger, Sur la fréquence 
du cancer au Groénland, fascicule 4, p. 308, ligne 20, — au lieu 
de: arctiques et antarctiques, lire ; tropiques et subtropiques. 


Le Gérant : J. CAROUJAT. 


Cahors, Imprimerie CovresLant (personnel inléressé). — 27.811 


